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1. OZET

SEBOREIK KERATOZ LEZYONLARININ TEDAVISINDE RADYOFREKANS
ABLASYON ILE KRIYOTERAPININ KARSILASTIRILMASI

Dr. Mahinur Didem BOZGEYIK
Uzmanhk tezi, Deri ve Ziihrevi Hastaliklar1 Anabilim Dah
Tez Damismani: Prof. Dr. Ziilal Erbagci
Temmuz 2017, 48 Sayfa

Amag: Seboreik keratoz (SK) toplumda sik goriilen ve nedeni bilinmeyen bir
deri hastaligidir. Bu c¢alismada SK tedavisinde radyofrekans ablasyon (RFA) ile
kriyoterapinin etkinlik ve yan etkilerinin kargilagtirilmasi amaglandi.

Gere¢ ve yontem: Mart 2016-Mart 2017 tarihleri arasinda Gaziantep
Universitesi Tip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar Anabilim Dali Poliklinigine
bagvuran, klinik ve/veya dermoskopik olarak SK tanisi alan, 18 yas ve tizeri 36 goniillii
hasta ¢alismaya dahil edildi. Aym hastada birbirine yakin ve benzer biiyiikliikte 2 SK
lezyonu segilerek lezyonlardan birine kriyoterapi digerine RFA uygulandi. Tedaviyi
izleyen siirede 10’ar giinliik araliklarla 3 kez kontrolleri yapilarak tedavi etkinligi ve
olusan komplikasyonlar degerlendirildi. Tedavi etkinligi lezyonun tam olarak iyilesmesi
seklinde degerlendirildi. Tam iyilesme saglanamayan lezyonlara onceki tedavi bir kez
daha uygulandi. Aragtirmamizda tammlayici istatistiklerle beraber Mann-Whitney U,
Mc Nemar ve ki kare analizleri uygulandi ve p<0.05 olan degerler istatistiksel olarak
anlaml1 kabul edildi.

Bulgular: Segilen olgularin 10’u kadin, 26’ s1 erkekti. Yas ortalamas1 63,5+9,2
(En diisiik= 43, En yiiksek= 78) yil idi. RFA uygulanan lezyonlarin tiimiinde ilk
kontrolde tam iyilesme goriiliirken, kriyoterapi grubunda lezyonlarin higbirinde tam
iyilesme goriilmedi. Ikinci kez uygulamadan sonra yapilan ilk kontrolde %36,1
oraninda iyilesme goriiliirken, yapilan son degerlendirmede bu oranin % 77,8’ e
yiikseldigi tespit edildi. Tedavi gruplarindaki iyilesme oranlar1 karsilastirildiginda
sonuglar arasindaki farklilik anlamli bulundu (p<0.05).

Yan etkiler karsilastirildiginda 2. kontrolde RFA grubunda kriyoterapi
grubundakine gére anlamli oranda daha fazla eritem (sirasiyla %25 ve %5,6, p=0,022)
saptanirken, ¢alisma sonunda tedavi gruplarindaki eritem sikliklar1 arasindaki farklilik
anlamli bulunmadi (sirasiyla %8,3 ve %2,8 p>0,05). Son kontrolde kriyoterapi
uygulanan lezyonlarda RFA grubundakilere gore anlamli diizeyde daha sik
hiperpigmentasyon tespit edildi (sirastyla %16,7 ve %0, p=0,011).

Sonug: SK tedavisinde kriyoterapi RFA’ya gore daha ucuz ve kolay bir yontem
olmakla birlikte toplumumuzda istenmeyen bir durum olan hiperpigmentasyon riski
kriyoterapi grubunda daha yiiksek bulundugundan ve tek seans RFA uygulamasiyla
daha yiiksek tedavi basarisi saglandigindan, SK gibi iyi huylu deri lezyonlarinin
tedavisinde RFA’nin etkili ve giivenilir bir yontem oldugu sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Seboreik keratoz, Radyofrekans ablasyon, Kriyoterapi, Deri
hastalig1.



IV. ABSTRACT

COMPARISON OF RADIOFREQUENCY ABLATION WITH CRYOTHERAPY
IN THE TREATMENT OF SEBORRHEIC KERATOSIS LESIONS

Dr. Mahinur Didem BOZGEYIK
Residency Dissertation, Dermatology and Venereal Diseases Department
Advisor: Prof. Dr. Zulal ERBAGCI
July 2017, 48 Page

Purpose: Seborrheic keratosis (SK) is a common skin disease of unknown
etiology. In this study, we aimed to compare the efficacy and side effects of cryotherapy
with radiofrequency ablation (RFA) in the treatment of SK.

Methods: Between March 2016 and March 2017, 36 voluntary patients aged 18
years and older who had SK, diagnosed clinically and/or dermoscopic were enrolled
into the study. The study was conducted at Gaziantep University Medical Faculty
Department of Dermatology and Venereal Disease outpatient clinic. We selected two
SK lesions in close proximity and similar size in the study subjects. RFA was applied to
one of those while the other was treated with cryotherapy sequentially in random order.
The efficacy and side effects were evaluated after each treatment three times at 10 days
intervals during the follow-up period. Treatment modality was repeated only one more
time if the first application did not result in complete resolution of the lesion. The data
was analyzed using descriptive statistics and Mann-Whitney U test, Mc Nemar and Chi
square tests. P value<0.05 was considered statistically significant.

Results: Ten of the selected cases were female and 26 were male. The mean
age of the patients was 63.5 + 9.2 (range 43-78) years. At the first follow up visit, all of
the lesions healed completely with one application of RFA while none of the lesions
showed any improvement following the first cryotherapy. Complete healing was
observed only in 36.1% of the lesions at first control after second application of
cryotherapy and cure rate increased to 77.8% at the end of the study. These results
revealed that a single application of RFA was significantly more effective than
cryotherapy applied one or two times (Cure rates 100% and 77.8% respectively,
p<0.05).

When comparing adverse events of both treatments, we observed significantly
more common erythema in RFA group compared to cryotherapy at the first control (25
% vs 5,6%, respectively, p= 0,022) whereas there was no more statistically significant
difference between results in the study groups at the final evaluation (8,3% in RFA vs.
2,8% in cryotherapy, p>0,05). On the other hand, hyperpigmentation was a significantly
more common complication in lesions treated with cryotherapy compared to those in
RFA (16.7% vs. 0%, p=0,011)-

Conclusions: Although cryotherapy is a cheaper and easier method to treat
benign skin lesions, we found that the risk of hyperpigmentation, which is an
undesirable condition in our society, was higher in lesions treated with cryotherapy.
Furthermore, RFA provided significantly higher treatment success with single
application. In conclusion, RFA seem to be an effective and reliable treatment
alternative for the treatment of benign skin lesions such as SK.

Keywords: Seborrheic keratosis, Radiofrequency ablation, Cryotherapy, Skin disease.
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1. GIRIS VE AMAC

Seboreik keratoz (SK) toplumda sik rastlanan nedeni bilinmeyen benign
epitelyal bir olusumdur. Genellikle 30 yasindan sonra ortaya ¢ikar. Yas ilerledikge
goriilme siklig1 ve sayisi artar. SK lezyonlarinin ¢ogunlugu asemptomatiktir buna
ragmen kozmetik agidan hastayi rahatsiz eder (1-4).

SK tedavisi genellikle kozmetik nedenlerle yapilmaktadir. Malignite
potansiyelinin bulunmamasi ve genellikle asemptomatik olmasi nedeniyle lezyonlar
tedavisiz birakilabilir. Tedavide kiiretaj, lazer, cerrahi eksizyon, kriyoterapi gibi gesitli
yontemler kullanilmaktadir (5-7).

S1v1 nitrojen kullanilarak uygulanan kriyoterapi SK lezyonlarinda standart tedavi
olarak kabul edilmektedir (8). Kriyoterapinin tekrar tekrar uygulanabilme sansi
yiiksektir. Ancak Snemli yan etkilerinden birisi de hipopigmentasyondur. Bu yan etki
ozellikle koyu cilt rengine sahip hastalarda siktir (9,10). Radyofrekans ablasyon (RFA),
ultra yiiksek frekansta alternatif akimin gesitli formlar1 kullamlarak deri lezyonlarinin
cerrahi tedavisinde kullanilan bir yoéntemdir. Giiniimiizde RFA, kullanilan bir tedavi
yontemi haline gelmistir. Bu prosediiriin hizli ve iyi kozmetik sonuglara yol agtigi
cesitli caligmalarda gosterilmistir (11-13).

Bu calismada SK tedavisinde basit, iyi bilinen ve etkili bir yontem olan
kriyoterapi ile yeni bir yontem olan RFA tedavisinin etkinligini karsilastirmay1
amagladik. Her iki yontemin tedavideki etkinligi yaminda kozmetik sonuglar1 ve

olusabilecek yan etkileri agisindan da degerlendirmeye calistik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Seboreik Keratoz

2.1.1. Tamim

SK benign bir deri lezyonu olup, genellikle 30 yasindan sonra ortaya gikar.
Yasla birlikte goriilme siklig1 ve sayisi artar (1-3). Sebase bezlerle iliskili herhangi bir
bozukluk bulunmamasina ragmen lezyonlarin yagl gériiniimiinden dolay1 seboreik

olarak adlandirilmigtir (4).

2.1.2. Tarihge
SK’nin ilk kez ne zaman tanimlandig1 bilinmemektedir. 1927°de Freudenthal’in

klinik ve histolojik dzelliklerine gore seboreik keratozu tanimladig: bildirilmistir (6).

2.1.3. Epidemiyoloji

SK gelisiminde otozomal dominant gegisli oldugu varsayilan bir kalitim ile
belirgin ailesel predispozisyon mevcuttur. Sik goriilmelerine ragmen prevalans,
cinsiyet, irk dagilimi ve jeografik bélgelere gore dagilim hakkinda az sayida istatistiksel
veri vardir. SK hakkinda yapilan hemen hemen tiim epidemiyolojik g¢aligmalarda
raslantisal bulgular bulunmaktadir. Beyaz irkta daha sik bildirilmigtir. Kadin ve
erkekleri aym siklikta etkiler. Dérdiincii dekattan once goriilmeleri nadirdir. Genellikle

bireyin hayati boyunca yeni ilave lezyonlar gelisir (6).

2.1.4. Etyoloji ve Patojenez

SK siklikla giysiyle kapali alanlarda goriilmesine ragmen giines maruziyeti
gelisimlerini etkiler. Tropikal iklimlerde yasayan kisilerde SK’nin daha erken yasta
baslamasi ve daha sik goriilmesi bu durumu destekleyen kanitlardir. Avusturalya’da
yapilan bir ¢alismada aymi olgudan yiiz, boyun gibi giinese maruz kalan alanlarda
glinese maruz kalmayan alanlara gére daha fazla SK olustugu goriilmiistiir (6).



Yeni bir ¢aligmada androjen reseptér polimorfizimine dayanan analizlerle,
lezyonlarin yaridan fazlasinin klonal kokenli oldugu gosterilerek, hiperplastik kokenli
oldugu one siiriilmiistiir (14). Epidermal biiyiime faktorii reseptoriiniin dagilimindaki
degisiklik de bir neden olarak onerilmistir. Irrite SK’da skuaméz farklilasma
alanlarindaki  apopitozun inflamasyonu tetikledigi  disiiniilmektedir. Yapilan
caligmalarda fibroblast biiyiime faktor 3’1 kodlayan gende SK ile iligkili somatik aktive
mutasyonu gosterilmistir (15).

SK siklikla klinik olarak verriik6z goriinimde oldugundan HPV ile iligkisi
aragtirllmig, ancak genital alandaki lezyonlar disinda HPV’ye nadiren rastlanmistir.
Genital SK lezyonlar1 kondiilloma akiiminatay: taklit edebilir, bu iki olusum klinik

goriiniimiin yaninda histolojik olarak da birbirine benzerlik gosterir (15).

2.1.5. Klinik Ozellikler

SK bazen tek, daha sik olarak ¢ok sayida, pigmente, keskin sinirli lezyonlar
seklinde goriiliir. Gelisim evresine bagl olarak makiil, papiil hatta plak bi¢iminde
olabilir. Genellikle agik kahverengi olmakla beraber, balmumu sarisindan kahverengi-
siyah renge kadar degiskenlik gosterir. Tipik olarak makiil seklinde baslar ve papiil
veya verriikéz goriiniime dogru ilerler. Follikiiler ¢ikintili keratotik tikaglar, kadifemsi
yiizeyde ‘yapigik’ goriiniim ve/veya hiperkeratotik skuamlar SK’nin diger pigmente
lezyonlardan ayirt ettirici 6zellikleridir. Tek lezyonlar herhangi bir boyutta olabilirse de
genellikle 1 cm ¢apindadir. Biiyiik boyutlara, yani 5 cm ¢apindan daha biiyiik ebatlara
ulagabilirler. Siklikla asemptomatik olmasina Kkarsin, travmatize veya inflame
lezyonlarda gergin, pruritik, eritematdz, kurutlu ve nadiren piistiiler goriiniimle birlikte
agri, kasint1 gibi semptomlara neden olabilir (6). Lezyonlarda beklenmedik alevlenme
ve takip eden regresyon ile iliskili durumlar arasinda gebelik, eslik eden inflamatuar
dermatozlar (6zellikle eritrodermi) ve malignite bulunur. Altta yatan olay tedavi
edildiginde ya da gerilediginde lezyonlar da gerileyebilir. Leser-Trelat belirtisi, internal
malignitelerle (6zellikle gastrik veya kolonik adenokarsinom, meme karsinomu ve
lenfoma) iliskili olarak gozlenebilen nadir bir antitedir. Internal malignite tespit edildigi
sirada veya sonrasinda, daha dnceden varolan SK’larin say1 ve/veya boyutunda ani ve
dikkati ¢eken bir artis ile karakterize kutanoz bir paraneoplastik sendrom olarak

diistiniiliir (16-18). Leser-Trelat belirtisinin patogenezi belirsizdir, ancak neoplaziden



salinan ve epitelyal hiperplaziye onciiliikk eden biiyiime faktorii sekresyonu ile iligkili
oldugu diisiiniilmektedir (19).

SK klinik olarak kolayca taninabilir. Klinik ayirici tamida akrokordon, verruka
vulgaris, kondiloma akiiminata, akrokeratozis verriisiformis, folikiiler infindubulum
tlimdri, ekrin poroma, Bowen hastaligi, epidermoid karsinom, solar lentigo, melanositik
neviis ve melanoma diisiiniilmelidir (6). Melanom SK’u taklit edebildiginden taniya ait
herhangi bir stiphe oldugunda mutlaka histopatolojik inceleme yapilmalidir (20). SK’da
en sik goriilen dermatoskopik 6zellikler komedon benzeri agikliklar ve milia benzeri
kistlerdir. SK’da sik goriilen diger dermoskopik ozellikler irregiiler, lineer sekilli ve
keratin ile dolu fissiirlerdir. Fissiirler ¢ok sayida olduklarinda lezyona ‘beyin benzeri’
bir goriiniim verirler. Giive yenigi manzarasi, parmak izi belirtisi, sa¢ tokasi damar
yapisi, keskin kenar ve yalanci ag yapilar1 da SK’un dermatoskopik bulgular1 arasinda

yer almaktadir (21-23).

2.1.6. Histopatoloji

SK’un tiim tiplerinde epidermal degisiklikler 6n planda olup, ortak
histopatolojik bulgular hiperkeratoz, akantoz ve papillomatozdur. Hiperkeratotik,
akantotik, irrite/inflame, klonal, retikiile ve melanoakantom olmak iizere 6 farkli
histopatolojik tipi vardir (24).

Akantotik SK: En sik rastlanan SK tipi olup, akantoz ¢ok belirgindir. Epidermis
ileri derecede kalinlasmistir. Bazaloid hiicreler skuamoz tipe gére daha fazladir. Keratin
kistleri ve yalanci keratin kistleri sikga bulunur. Siklikla dermoepidermal simirda
bulunan keratinositlerde melanin depozitleri goriiliir (6,24,25).

Hiperkeratotik SK: Dijitat veya papillomatéz tip olarak da bilinir.
Papillomatoz ve hiperkeratoz ¢ok belirgindir. Epidermiste skuaméz tipte hiicreler
cogunlukta olmakla birlikte kiigiik kiimeler halinde bazaloid hiicreler de
goriilebilmektedir. Fazla miktarda melanin bulunmaz. Yalanci keratin kistleri de
seyrektir (6, 24, 25).

Retikiile SK: Adenoid tip olarak da adlandirilir. Belirgin hiperpigmentasyon
izlenir. Boynuz psddokistler daha az siklikta saptanir (6, 24, 25).

Klonal SK: Epidermis iginde net sirli, gevsek sekilde paketlenmis hiicre

adaciklari igerir (24).



Irrite ya da inflame SK: Dermiste belirgin bir inflamatuar infiltrat saptanir.
Infiltrasyon perivaskiiler, yaygin ya da likenoid tarzda olabilir. Spongioza ek olarak
diskeratoz da bulunabilir. Eozinofilik keratinositlerin olusturdugu skuaméz girdaplar
irrite SK da sik rastlanan bir bulgudur (26). SK tabanindaki lezyonla ¢evresindeki
normal epidermis arasindaki mevcut olan keskin smir irrite lezyonlarda ¢ogunlukla
goriilmez (27).

Melanoakantom: Nadir goriilen bir histolojik tip olup melanosit
konsantrasyonu belirgin artmigtir. Melanositler, lezyonun biitiin béliimlerinde bulunur
(6, 24).

2.1.7. Tedavi

SK tedavisi tibbi nedenlerden ¢ok genellikle kozmetik nedenlerle yapilmaktadir.
Malignite potansiyelinin bulunmamasi ve ¢ogunlukla asemptomatik seyretmesi
nedeniyle lezyonlar kendi haline birakilabilir. Ancak eslik eden kaginti, kanama ya da
enflamasyon varsa tedavi 6ncelik kazanir. Tedavide kriyoterapi, kiiretaj, elektrokoter ya
da bunlarin kombinasyonu kullanilmaktadir (28).

Kriyoterapi ¢ok sayida lezyona sahip hastalarda 6zellikle tercih edilir. Ince, diiz
lezyonlar genellikle 5-10 saniye arasi bir kez dondurma-¢ézme dongiisii gerektirir;
Dabha biiyiik, daha kalin lezyonlar daha uzun iglem siireleri veya bazen ¢ift dondurma-
eritme dongiisii gerektirebilir (2).

Tedavide yontem segilirken tedavi edilen alanlarda sag¢ dokiilmesi olasilig:
diistiniilmelidir. Kriyoterapinin diger 6nemli bir yan etkisi, koyu derili hastalarda daha
sik goriilen pigmentasyon bozukluklaridir (2).

RFA benign kutanoz lezyonlar igin etkili bir cerrahi tedavi yontemidir. Birgok
tilkede RF tercih edilen tedavi yontemi olmaya devam etmektedir. RFA prosediiriiniin
hizl1 ve iyi kozmetik sonuglara yol a¢tig1 gosterilmistir (11-13).

Elektrodesikasyon kiiretajla birlikte ya da tek basmma kullamlabilir. Deri
yiizeyine temas eden elektrod yardimiyla yiizeysel SK dokusu ortadan kaldirilir. Daha
yeni bir yontem olan lazer uygulamasi ise diger benign epitelyal lezyonlarda oldugu
gibi SK tedavisinde de kullamlmaktadir. Lezyondaki melanin pigmentini hedef alan ve
melanin tasiyan keratinositlerin yikimina yol agan Alexandrite lazer tedavide basariyla

kullanilmugtir (29). Karbondioksit lazer epidermis ve iist dermiste ablasyon yaparak etki



gosterir. Karbondioksit lazere gére dokuya penetrasyonu daha az olan, béylece daha az
yan etkiye neden olan Er: YAG lazer, SK dahil olmak iizere bir ¢ok deri lezyonunun
tedavisinde bagartyla kullanilmaktadir (30).

SK lezyonlarinin cerrahi olarak ¢ikarilmasi diginda gesitli topikal ve sistemik
ilaglar da tedavide denenmistir. Sentetik bir retinoik asit tiirevi olan asitretin, basta
psoriasis olmak iizere keratinizasyon bozukluguyla giden birgok hastaligin tedavisinde
kullamlmaktadir. Sistemik asitretin kullanimi heniiz SK tedavisinde onayli degildir,
ancak tedaviye direngli ¢ok sayida lezyonu olan hastalarda etkili sonuglar alinmistir
(31).

1,25-dihidroksivitamin D3 (1,25 (OH), D3), niikleer reseptorleri olan
keratinositler tizerinde giiclii antiproliferatif etki gosteren bir ilagtir. Yiiksek dozda (0.5
mikrogram / giin) oral 1,25 (OH), D3 ile tedavi edilen 15 hasta ile yapilan bir ¢aligmada
yaygin SK lezyonlar tedaviye bagladiktan 2 hafta sonra, kahverengi-siyah lezyonlarin
kirmiz1 renge degistigi gériilmiistiir. Bu veriler, 1,25 (OH), D3'tin kullaniminin 6zellikle
kiigiik SK lezyonlarinin tedavisinde uygun bir yéntem olabilecegini ileri stirtilmiigtiir
ancak pratik uygulamada kullanilmamigtir (32).

Tazaroten psoriasis tedavisinde topikal olarak kullanilan sentetik bir retinoiddir.
Keratinositlerdeki beta ve gama retinoik asit reseptorlerine selektif olarak baglanarak
etki gosterir. Bu 6zellikleriyle SK tedavisinde % 0.1’lik tazaroten krem giinde 2 kez
kullanilmisg, 4. ayda lezyonlarin yarisinda etkili bulunmustur (8).

2.2. Kriyoterapi

2.2.1. Tarihce

Kriyoterapi, Yunanca kryos (buz gibi, donmus) ve terapi (tedavi) kelimelerinden
olusmustur (33). ik olarak White, 1899°da deri kanserleri, keratoz, neviis ve verriileri
pamuk uglu bir aplikatorle tedavi ettigi bildirilmistir. Kriyoterapi uygulamalar1 ise
1960’11 yillarin basinda Cooper’in likit nitrojen uygulanan bir aparat1 dizayn etmesi ile
basladigi, daha sonralar1 Zacarian, dermatolojik hastaliklarin tedavisinde likid nitrojene
batirilmis bakir problari kullanmig ve elle tutulabilen sprey {iiniteyi gelistirdigi
bildirilmistir (Sekil 1) (34-36). Giiniimiizde kriyoterapi, dermatoloji disinda kalp

cerrahisi, nérocerrahi, jinekoloji ve retinal cerrahide kullanilmaktadir (33).



2.2.2. Etki Mekanizmasi

Kriyojen madde ile doku arasindaki iligki olduk¢a dnemlidir. Is1 transferi altta
bulunan dokunun yapisina, su igerigine, damarlanmasina ve sogutucu ajanin niteligine
bagli olarak degisir (37). Yaklagik bir saat sonra dermal vaskiiler hasar ve &dem
gozlenir. Rezolusyon 3 giin icinde baglar ve iyilesme genellikle skarsiz,
kontraksiyonsuz olur. Kil follikiilleri daha kisa dondurma siiresinde hasar gériir (7).

Dondurulan dokudaki morfolojik bulgular bes faza ayrilabilir:

a) Donma fazi; soguk uygulama ile baglayip sadece birkag dakika siirer.

b) Erime fazi; 5-7 dk arasinda degismektedir.

¢) Odem fazi

d) Kriyonekroz fazi; elektron mikroskobunda incelendiginde birka¢ dakika i¢inde
farkedilmekte iken, 151k mikroskobu ile birkag saat sonra ortaya ¢ikmaktadir.

e) Yara iyilesmesi fazi; diisiik 1s1 normal ve patolojik dokuyu aym sekilde etkiler.

Bu etki dokunun benign ya da malign olmasina degil, sofuma derecesine,
sliresine, siddetine, erime zamanina, kriyojenin uygulandigi alanin genisligine, dokunun
tipine ve kanlanmasina bagli olarak degismektedir. Tedavide etkili olabilmek igin
gerekli olan sart, kriyonekrozun tam olarak olugturulmasidir (38).

Etki mekanizmasi 1s1 transferi, inflamasyon ve hiicre hasar olarak 3 asamalidir.
Hasarin mekanizmasi, erime sonrasi gelisen vaskiiler staz ve dondurmanin hiicreler
tizerine direk etkisi iledir. Sonu¢ olarak kriyoreaksiyon fiziksel, vaskiiler ve
immunolojik faz ile karakterlidir (39).

Kriyoreaksiyon deride 30 sn sonra periferal eritemi takip eden beyazimsi donma
faz1 ile bagslar. Islemden birkag saat sonra tedavi bolgesinde eritem ve 6dem olusur.
Genellikle 1-3 giin sonra biil olusumu gozlenebilir. Iyilesme fazinda hafif atrofik,
kozmetik olarak kabul edilebilir yiizeyel bir skar olusabilir. Kriyocerrahi sonrasi eritem
ve 6dem olusumunu engellemek i¢in diisiik potent steroid igeren kremler (hidrokortizon
aseponat, hidrokortizon 17 biitirat, metilprednizolon aseponat, prednikarbat) tedavi
sonras1 hemen uygulanabilir. Kriyocerrahi 6ncesi topikal anestezi genellikle gerekmez
(39).

Kriyosprey veya kriyoprob ile tedavi sonrasi goriilen degisiklik arasinda fark
yoktur (40). Pratik olarak lateral yayilimin donma derinligine esit oldugu kabul edilir
(38).



2.2.3. Uygulama Teknikleri

Dipstick teknigi: Likit nitrojene batirilmis pamuk uglu aplikator direkt olarak
lezyona uygulanir. Dezavantajlari, kontaminasyona yol agabilmesi ve derin
dondurmalarda kontroliiniin zor olmasidir. Bu metot ile sprey teknigi kadar diisiik
1silara ulagilamadigindan benign lezyonlar i¢in uygundur (34).

Sprey teknigi: Iki sekilde uygulanabilir:

a) Aqik sprey teknigi: Dermatologlarin en sik tercih ettigi yontemdir. Sprey 1-
2cm uzaktan ve 90 derece ag¢i ile uygulanmalidir. Hizli ve genis alanlari igeren bir
donmaya neden olur (34). Lezyonun 6zelligine gore; rotatuar veya spiral sprey metodu
kullanilmaktadir. A¢ik sprey uygulamasinda daha ¢abuk ancak daha yiizeysel bir donma
saglanir. Genis alanlar1 kaplayan lezyonlarda, diizensiz yiizeyli lezyonlarda tercih edilir
(10).

b) Kapah sprey teknigi: Sprey huni seklindeki bir aparat araciligi ile deriye
ulasir. Yuvarlak lezyonlarda tercih edilmektedir (34).

Kriyoprob teknigi (kontakt tedavi): Metal bir aksesuar aracilifiyla direkt
olarak lezyona uygulanir. Kiigiik, yass1 ve yuvarlak lezyonlarin tedavisinde tercih edilir.
Prob tekniginde alana esit biiyiikliikte bir prob se¢ilerek lezyona yerlestirilir ve sogutma
uygulanir (40).

Prob uygulamas: ile daha yavag ancak derin bir donma saglanmaktadir. Diizgiin
yiizeyli ve derin donmanin istendigi lezyonlarda tercih edilmelidir (10). Prob ile yapilan
uygulamalarda probun buz topundan ayrilmasi esnasinda dikkatsiz davramlirsa
laserasyon sonrasi kanama sik kargilagilan bir problemdir. Hemostaz i¢in Monsel
sollisyonu veya triklorasetik asit kullanilabilir (36).

intralezyonal kriyoterapi: Ozel kriyoterapi uglar, lezyonun tabanina
uygulanir. Amag¢ yiizeyde minimum, derinde maksimum etki elde etmektir (34).
Kuwahara’mn*' bir calismasinda otoskop spekiillerinin, likit nitrojen tedavisinde
kullanilabilir bir enstruman oldugu ve afgriy1 azalttig1 i¢in gocuklarda iyi tolere edildigi,
HIV enfeksiyonu, hepatit gibi bulagici hastaliklarda ekonomik ve kullanigh bir yéntem
oldugu ileri siirtilmiistiir.

Kriyopeeling: Tiim yliz kriyocerrahi ile soyma islemi CO,, aseton ve siilfiir
karisimiyla yapilan 40 yili agkin siiredir bagariyla kullanilan bir tekniktir. Graham >, ilk

olarak akne skari i¢in dermabrazyonun yerine bu tedaviyi kullanmagtir.



Yiizeyel kriyocerrahi tedavisi ozellikle, hafif ve orta derecede skarli hastalarda
kullanilir. Sonuglar, yiizeysel kimyasal peeling ile benzer olmakla birlikte
dermabrazyon kadar basarili degildir. En iyi sonucu almak igin, tek bir agresif seans
veya tekrarl1 yiizeysel tedavi gerekmektedir (39). Chirello,” kingikliklar, SK ve solar
keratoz i¢in kriyopeeling yonteminden faydalanmistir.

Likit nitrojenin bulunmasimin sorun oldugu durumlarda nitrdz oksit,
dermatolojik tedavi agisindan ikinci en iyi alternatiftir. Nitroz oksit sprey seklinde
uygulamada basing degisimi nedeniyle hemen rekristalize oldugundan ancak prob
tarzinda uygulanabilmektedir (38).

Kriyoterapi 6ncesinde digaridan uygulanan problar, huni seklindeki araglar ve

1stya duyarli uglar otoklavda en az 5 dk siire ile 250 °C’de sterilize edilmelidir (34).

2.2.4. Tedavi Yaklagimlan

Benign lezyonlarin tedavisinde lezyonun biiyiikliigiine gore degismekle birlikte
bir donma-erime zamani1 ve 3-60 saniyelik uygulama yeterli olmaktadir. Klinik izlemde
inspeksiyon, buz topunun palpasyonla degerlendirilmesi, lateral yayilimin, donma
zamaninin ve erime zamaninin lgiimii yeterlidir (35).

Premalign lezyonlarin tedavisinde daha uzun donma zamam kullanilmaktadir.
Klinik izlem benign lezyonlarda oldugu gibidir (35).

Malign lezyonlarin tedavisinde bir cm”lik bir alan igin 30-60 sn’lik dondurma
uygulanmalidir.  Klinik  izlemde, inspeksiyon, buz topunun palpasyonla
degerlendirilmesi, lateral yayilimin, donma ve erime zamaninin 6lgiilmesi, 1s1ya duyarh
uglar araciligryla lezyon tabanindaki donma derecesinin pirometre ile hesaplanmasi,

ultrasonografi yontemlerinin kullanilmasi dnerilmektedir (35).

2.2.5. Endikasyonlar

Kriyoterapi dermatolojide pek ¢ok hastalikta etkili bir tedavi segenegi olarak
bildirilmistir (42). Uygun tedavi segeneginin belirlenmesinde hastanin deri tipi, genel
saglik durumu, tedavi amaci ve kozmetik beklentiler mutlaka degerlendirilmelidir (43,
44).

Ucuz olmasi, kolay uygulanmasi, hasta uyumunun iyi olmasi, hazirlik siirecinin

kisa olmasi, anestezik madde kullammina gerek duyulmamasi, enfeksiyon riskinin gok
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diisiik olmas1 ve 6zel yara bakimi gerektirmemesi nedeniyle diger tedavi yontemlerine
tistlinliikleri vardir (44). Ayrica antikoagiilan tedavi kullanan, HIV gibi kan yoluyla
bulasan hastalifi bulunan, kalp pili olan ve lokal anestezi kullamilmamasi gereken

hastalarda kriyoterapi mitkemmel ve dncelikli bir segenektir (45).

Tablo 1. Kriyoterapinin ilk se¢enek oldugu lezyonlar (46)

Bazal hiicreli karsinom
Mukosel

Porokeratozis (aktinik)
Verruka vulgaris
Aktinik (solar) keratozis
Porokeratozis (Plantar)
Lentigo

Sebase hiperplazi
Lokoplaki

Tablo 2. Kriyoterapinin alternatif segenek oldugu lezyonlar (33)

Akne skarlari Kondiloma akiiminata Porokeratozis(Mibelli)
Akne piistiil ve kistleri Keratoakantom Prurigo nodiilaris
Akrokordon Keloid Pyojenik graniilom
Adenoma sebaseum Ksantelazma Rinofima
Anjiokeratoma Lentigo maligna Seboreik keratoz
Anjiofibroma Lentigo malign melanom Skuaméz hiicreli karsinom
Arsenik keratozu Leishmaniazis Steatokistoma multipleks
Anjioma Lenfanjiom Siringoma
Bowen hastalig: Leiomyom Sarkoidoz
Ekrin poroma Lupus eritematozus Tirnak batmasi
Eozinofilik graniilom Lupus vulgaris Tatuaj
Elastozis perforans Mastositoma Trikoepitelyoma
serpiginoza Molluskum Kontagiozum | Verruka plana
Graniiloma anniilare Nevus(epitelyal) Verruka plantaris
Heck hastalig1 Norofibroma

2.2.6. Komplikasyonlari

Kriyoterapi sonrasi tariflenen yanma tipindeki agri genellikle erime fazinda
ortaya ¢ikar (36). El parmaklari, palmoplantar bolge, skalp ve sakaklarda yanma daha
fazladir. Dondurma sonras: 3-4 giin siire ile giinde 2 kez potent topikal steroid veya
sistemik steroid kullanimi 6demi azaltabilmektedir (34). Asetaminofen veya nadiren de

aspirin gerekebilir (35).
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Melanositler —4 °C’de (-24.8 F) yikildig1 i¢in pigment kayb1 dondurma islemi
sonrasi yaygin olmakla birlikte tedavi siiresi 20-30 sn’nin altinda ise pigment kaybi
genellikle gecicidir. Periferal hiperpigmentasyon 6zellikle bacak ve sirtta bildirilmistir.
Topikal steroidler, glikolik asitler ve retinoidlerin kullammi bu etkiyi azaltmaktadir
(35). Kriyoterapi sonrasi olusan yara degisik derecelerde hipopigmentasyonla
iyilesmektedir. Her ne kadar kalici komplikasyonlar arasinda geg¢se de, ¢gogu olguda
uzun dénemde repigmentasyon gergeklesmektedir.

Yirmi saniyeden daha uzun dondurma zamanlar1 sagl deri, kirpik, kas ve sakal
kayb1 ile sonuglanabilir. Alopesi gelisimi deri kanserinin dondurulmasindan sonra
benign lezyonlara gére daha sik izlenir (36).

Benign ve premalign lezyonlarin dondurulmasimi takiben sinirlerde nadiren
hasar goriilebilir. Ozellikle boyun, diz ve dirsegin yakinindaki ve parmaklardaki
tlimorlerin tedavisinde ndropati tanmimlanmaktadir (47). Parmaklardaki verrii tedavisi
sonrasinda dijital néropati rapor edilmistir (35). Faber ve ark.,"” 169 hastada 183 deri
lezyonunun tedavisi sonras1 %28’inde gegici duyu kaybi tespit etmiglerdir. Dondurmay1
takiben duyu kaybi genellikle 6-12 ayda geriler. Dokunma duyusu, agri ve soguk
duyularindan daha ¢abuk geri donmektedir (35).

Senkop, nadiren meydana gelir, 6zellikle parmaklardaki verriileri dondurma
sonrasi beklenebilir (35).

Dondurma sonrasi enfeksiyon sikligi ¢ok diigiiktiir. Hasta 1s1 artigi, kizariklik,
piiriilan akint1 geligirse hemen doktora bagvurmasi konusunda uyarilmalidir (35).

Dondurma iglemi sonrasi normal bir deride yumusak hipopigmente skar veya
skarsiz yara iyilesmesi goriiliir. Gogiis, st dudak, burun kanserlerinin tedavisini takiben
lineer, hipertrofik skar olusumu izlenebilir. Asir1 graniilasyon dokusu ve psddotimdor

olusumu bazen goériilebilmektedir (35).
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Tablo 3. Kriyoterapinin komplikasyonlar1 (42, 43, 48, 49, 50)

a) Erken Donem Komplikasyonlar: Agri, basagrisi, nitrojen amfizemi, intradermal
kanama, 6dem, senkop, vezikiil/biil olusumu.

b) Ge¢ Dénem Komplikasyonlar: Postoperatif enfeksiyon, atesli sistemik reaksiyon,
kanama, piyojenik graniilom, psodoepitelyemat6z hiperplazi.

¢) Uzamis Komplikasyonlar: Hiperpigmentasyon, milyum gelisimi, hipertrofik skar,
noropati.

d) Kalict Komplikasyonlar: Hipopigmentasyon, ektropion, kikirdak iizerindeki
yerlesmis tiimorlerde ¢entiklenme ve atrofi, iist dudakta ¢entiklenme ve biiziilme,
atrofi, alopesi.

e) Diger Komplikasyonlar: Hemorajik nekroz, kikirdak hasari, asir1 graniilasyon

dokusu ve psddotiimor olugumu.

2.3. Radyofrekans Ablasyon

2.3.1. Giris

RFA, ultra yiiksek frekansta bir alternatif akimin gesitli formlarim1 kullanarak
deri lezyonlarinin cerrahi tedavisi i¢in kullamlan ¢ok yénlii bir dermatocerrahi islemdir.
RFA’nin en 6nemli yontemleri elektroseksiyon, elektrokoagiilasyon, elektrodesikasyon
ve fulgurasyondur. Yeterli hemostaz nedeniyle temiz cerrahi alaniyla, minimal yan etki
ve komplikasyonlarla ve daha kisa siirede kolaylikla deri lezyonlarimin ¢ogunu tedavi
etmekte kullanilan bir yontemdir. Dermatolojik cerrahi uygulamalarinda RF kullanim

son yillarda giderek 6nem kazanmaktadir (11).

2.3.2. Radyofrekans Ablasyon Prensibi

RF ablasyon, bir prob ucundan dokuya hizla degisen akimlar génderir. Boylece
direngli 1sitmayla hedef doku iizerinde termal bir etki olusur (11). RF akiminin doku
tizerindeki termal etkisi, dokunun elektriksel 6zelliklerine ve elektrot yapilandirmasina
baglidir (52). RF ablasyon islemi sirasinda sicaklik elektrot-doku ara yiiziinde 60 °C'nin
(70-90 °C) tizerinde artar. Minimum skar olusumunun saglanmasi i¢in, Radyofrekans
koter (RFK) cihazinin diigiik yogunlukta yiiksek frekansh bir enerjiye sahip olmasi,
prosediir sirasinda doku 1sinmasinin en az diizeyde kalmasi ve doku ile temas halinde

olan elektrot ¢apinin miimkiin oldugunca kiigiik olmasi gerektigi belirtilmektedir (12).
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2.3.3. Radyofrekans Koter Cihazi Ekipmanlan ve Etki Mekanizmasi

Temel donanimlart zemin plakasi ile dagitici elektrot, ayak pedali ve el
pargasidir (Sekil 2). Genis bir cerrahi duman tahliyesi i¢in bir emme cihazi ekipmana
baghidir (52).

a. Elektroseksiyon: Tam filtre ve biterminal sekilde dokulara uygulanan dalga
seklinin diizeltilmesiyle diizgiin bir kesim saglanir. Tam olarak dogrultulmus akim
eszamanli olarak kesme ve koagiilasyon iretir. Bu dalga minimum doku yikimu ile
yayilir, boylece en diisiik miktarda yanal 1s1 iiretilir (53-55).

b. Derin doku yikimi (elektrokoagiilasyon): Elektrot iginde dokulara
uygulanan dalga, anlik homeostazi saglar ve vaskiiler lezyonlarin tedavisinde kullanilir
(53-55).

c. Yiizeysel doku yikimi (elektrodesikasyon ve elektrofulgurasyon):
Monoterminal veya biterminal sekilde mevcut dokulara uygulanmasi ile elde edilir.
Lateral 1s1 yayilimi biiyilkk miktarda potansiyel bir sivi kaybina yol agar. Bu
dehidratasyon ve yiizey komiirlesmesi ile yiizeysel doku tahribati olusur. Dokuyu
koruma amaciyla; fulgurasyon yapmak igin elektrot belirli bir mesafede tutulur (53-55).

2.3.4. Dermatolojide RFA Uygulamasindaki Tedavi Parametreleri

a.Enerji: Isigin hedef doku lizerinde etki gdsterebilmesi igin yeterli enerjiye
sahip olmasi gerekmektedir. Enerji joule (J) olarak lgiilmektedir.

b.Enerji Yogunlugu (Fluens) (Enerji/Alan): Derideki birim alana verilen
enerji miktaridir, J/em® olarak Slgiilmektedir.

¢.Gii¢ (W) : Enerji (J) / Stire (sn)
Enerjinin {iretim hizim géstermekte olup Watt (W) birimiyle 6lgiilmektedir.
1 Watt olmasi 1 saniyede 1 Joule enerji iirettigini gostermektedir.

d.Gii¢ Yogunlugu (irradians): Gii¢ / Alan veya birim alana diisen enerji hizim
gostermekte ve (W/cm?) olarak Ol¢iilmektedir (56).

2.3.5. Radyofrekans koter(RFK) Tiirleri
2.3.5.1. ThermaCool (TC) RFK Cihaz1
ThermaCool RF sistemi tek bir monopolar RFK cihazidir. Bu sistem sayesinde

mevcut dokudaki kollajen liflerde biiziilme goriiliir ve takiben kollajen yeniden iiretilir.
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Bu yoéntem boyun ve yanak gevsekligi ve periorbital kirgikliklarin giderilmesi ve
kaslar1 yiikseltmek i¢in kullanilmaktadir (57-60).
ThermaCool RF sistemi uygun seg¢ilmis hastada orta yiiz genglestirme elde

gelecek vaat eden bir non-invaziv yéntem temsil eder (57-60).

2.3.5.2. RFK Cihazinin Diger Fiziksel Yontemlerle Kombinasyonu

a. Kriyoterapi ile RFK cihazi: Siv1 azot sprey ile RFK cihazi kombinasyonu
diiz sigiller, kii¢iik akrokordonlar, SK ve kiraz anjiomlarin tedavisinde kullanilir (57-
60).

b. Lazer ile RFK cihazi: Diyot lazer ve RF enerjisi kombinasyonu kirigikliklari
azaltmak ve dermiste yenilenmeyi artirmak amaciyla kullanilmaktadir. RF enerji akimi
ile birlikte diyot lazer uygulamasi yiiz ve boyunda nonablatif kirigiklik tedavisinde
etkilidir (61). 900 nm’deki diyot lazer 15181 ve RF enerjisi 15181nin kombinasyonunun
ayn1 zamanda yiizdeki anomalilerin tedavisinde de etkili oldugu goriilmiistir. Bu
kombinasyon lazer yogunlugunu artirmadan damarlarda ek isitma saglar. Yan etkileri
¢ok azdir (62). Isik kaynag teknolojileri giivenli ve cilt sikilagtirma, epilasyon, akne izi,
cilt genglestirme ve kirigiklik azaltma dahil olmak tizere bir¢ok dermatolojik islemlerde
kullanilmaktadir (63).

2.3.6. RFA’nin Dermatolojik Endikasyonlar

a. Teshis: Deri biyopsisi.

b. Enfeksiyonlar: Verruka ve molluskum kontagiozum.

¢. Metabolik: Ksantalezma, ksantomlar.

d. Benign deri hastabklar: Ciller, dermatitis papiiloza nigra, akne, kiraz
anjiomlar, 6riimcek anjiomlar, neviis, trikoepitelyoma, siringoma, apokrin hidrosistoma,
papilloma, nérofibromlar, deri boynuzu, keratoakantom, rinofima, sebase hiperplazi ve
keloid.

e. Senil cilt hastaliklar: Aktinik keratoz, SK ve senil lentigo.

f. Malign deri tiimérleri: Yass: hiicreli karsinom, bazal hiicreli karsinom,
dermatofibrosarkoma protiiberans ve karsinoma in situ (Bowen Hastaligz).

g. Tirnak cerrahisi: Matrisektomi, tirnak batmasi, onikogrifoz.

h. Kozmetik endikasyonlar: Telenjiektazi, epilasyon, skar revizyonu, kulak lob

onarimi, okiiloplasti ve blefaroplastiler (52, 56, 64-76).



3. GEREC VE YONTEM

3.1. Hasta Secimi

Caligmaya Mart 2016-Nisan 2017 tarihleri arasinda Gaziantep Universitesi Tip
Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar Anabilim Dali Poliklinigi’nde klinik ve
dermoskopik olarak SK tanisi alan, 10’u kadin, 26°s1 erkek toplam 36 hasta dahil edildi.
Caligma igin Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’nun
07.03.2016 tarihli ve 2016/78 sayili karar ile etik kurul onay1 ve ¢alismaya katilan

hastalardan bilgilendirilmis imzal1 olur formu alindu.

Cahymaya Alinma Kriterleri
e 18 yasindan biiyiik olmak
e Bilgilendirilmis goniillii olur formunu imzalamak
e SK tanisinin klinik veya dermoskopik muayenesi yapilarak konulmus olmasi
e  Multipl SK lezyonunun bulunmasi
e Daha 6nce SK tedavisi yapilmamis olmasi

e Diizenli kontrollere gelebilecek durumdaki hastalar

Cahiymadan Diglama Kriterleri
e 18 yas altindaki olgular
e Bilgilendirilmis goniillii olur formunu imzalamayanlar
e Kontrollere diizenli gelemeyecek olanlar
e Gebeler, donma ykiisii ve bilinen soguk duyarlilig1 bulunan hastalar

e Bilinen bir kanama fonksiyon bozuklugu olan olgular

3.2. Cahiyma Plami
SK tedavisinde kullanilan iki farkli ve giincel tedavi seklinin etkinlik ve yan
etkiler acisindan karsilagtirilmasim amaglayan ¢alisma prospektif, randomize,

karsilagtirmali olarak tasarlandi.
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Caligmaya baglamadan 6nce ¢aligmanin amaci, kapsami, gere¢ ve yontemi ile
ilgili bir protokol yazildi. Bu protokolde ¢aligmanin amaci ve gerekgeleri, arastirmayla
ilgili daha once yayinlanmig galigmalar belirtildi. Caligmanin nasil gergeklestirilecegi,
aragtirmada kullanilacak cihazlar, ¢aligma yonteminin nasil olacagi ortaya konuldu.
Hasta se¢imi, randomizasyon, kontrollerin nasil olacagi, arastirmadan ¢ikarilma
kriterleri, aragtirmaya son verme Kkriterleri, alinmasi gereken emniyet tedbirleri,
kullanilacak istatistik yontemleri belirlendi. Hasta sayisi, randomizasyon ve istatistiksel
yontemler gibi konular istatistik uzmanina damigildi. Ayrica hasta onam formu, hasta
bilgilendirme formu ve hasta takip formlar1 hazirlandi.

Caligmada hastalarin dermatolojik muayeneleriyle birlikte ¢aligmaya 6zgii tim
bilgilerin ve kontrollerde muayene sonuglarinin yazilacagi bir ¢alisma ve takip formu
hazirlandi (EK1). Calismada kullamlacak tedavi yontemleriyle ilgili hastalar
bilgilendirmek amaciyla agiklayici ve anlasilir gekilde hazirlanmis ¢aligmaya 6zgii hasta
bilgilendirme formu olusturuldu (EK2).

Calismaya katilan hastalar tarafindan imzalanmak tizere ¢alismada uygulanacak
tedavilerin igerigi, yan etkileri ve komplikasyonlarim1 bildiren ve hastanin ortaya
cikabilecek tiim risk ve zararlar1 kabul ederek islemin yapilmasini onayladigini gosteren
hasta onam formu hazirland1 (EK3).

Calismanin, Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar
Anabilim Dali Poliklinigi’nde kontrol muayeneleri de dahil olmak {izere yaklagik 1
yilda bitirilmesi planlandi. Calismanmin devam ettigi siirede ¢aligmanin durumu, seyri,

elde edilen sonuglar hazirlanarak tartigildi.

3.3. Tedavi Gruplarinin Olusturulmasi

Calisma kriterlerine uygunluk gosteren olgularin tiimiinde hem RFA tedavisi
hem de kriyoterapi uygulandi. Aym hastadaki benzer biiyiikliikk ve lokalizasyondaki
lezyonlar birbirleriyle eslestirilerek iki ayr1 grup olusturuldu.

Lezyonlarin eslestirilmesi: Her hastada biiyiikliigii 0,5-1 cm arasinda 2 adet
seboreik keratoz lezyonu galismaya dahil edildi. Benzer 6zelliklere sahip 2 adet lezyon
calismay1 gercgeklestiren doktor disinda bir dermatoloji uzmam tarafindan belirlenip
eslestirildikten sonra c¢alismaya 06zgli hazirlanan hasta formu {izerinde

numaralandirilarak kaydedildi.
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Olgularin Randomizasyonu: Egslestirilen lezyon ¢iftlerinden hangisine hangi
tedavinin uygulanacagi her olgu i¢in yazi-tura metoduyla rastgele belirlendi.

Secilmis lezyonlardan birine siv1 azot ile kriyoterapi (BRYMILL Cryogun. CRY-AC,
USA) digerine 6ncesinde lokal anestezi uygulanarak Elman Surgitrinon Dual Emc RF
ile koterizasyon uygulandi. Her iki tedavi de aymi giin i¢inde gergeklestirildi. Tedaviden
once ve hemen sonra uygulama alanlarinin fotograflar ¢ekildi.

Kriyoterapi uygulamasi: Brymill marka cihaz ile sivi azot kullanilarak agik
sprey teknigi uyguland: (Sekil 4). Hasta oturur durumdayken, yaklagik 2 cm uzakliktan
dik olarak, lezyon ¢evresindeki normal deride 1-2mm donma halkasi olugturacak
sekilde minimum 10 saniye olmak tizere ortalama 15-20 sn, ¢ift donma-erime dongiisii
teknigiyle uygulandi. Iglemden sonra ihtiyag halinde alana 1slak pansuman ve epitelizan

krem uygulamasi onerildi.

Sekil 1. Kriyoterapi uygulama aleti (BRYMILL Cryogun. CRY-AC)

RFA uygulamasi: Elman Surgitrinon Dual Emc RF koter cihaz ile islemden
yarim saat dnce prilokain igerikli Citanest® ampulle infiltrasyon anestezisi yapildiktan
sonra ablasyonda kullanilan kesme modu sabit tutularak, 300-500 mJ enerji, 4.0 MHz
frekans ve 3-5 mm alan genisligiyle uygulama yapildi. RFA tedavisinde ortaya ¢ikan
debrisi uzaklagtirmak ve kanamay: azaltmak amaciyla ihtiya¢ halinde kuru gazli bez
kullamildi. Islemden sonra topikal antibiyotikli krem uygulanarak, alanin 2 giin boyunca
kapal1 kalmasim saglayacak sekilde flasterle kapatildi.
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Sekil 2. RFK cihazi

3.4.Tedavi Etkinliginin Degerlendirilmesi

Hastalarin benzer biiyiikliik ve lokalizasyonlardaki SK lezyonlarina aym giin
icinde hem RFA hem de kriyoterapi uygulandi. Hastalar 10 giin araliklarla 3 kez
kontrole gaginlarak klinik olarak degerlendirildi.

Tedavi etkinligi klinik olarak lezyonun tamamiyle silinmesiyle l¢iildii. Klinik
olarak tamamen silinmis olgular “tam iyilesme gosterenler” ve rezidiiel lezyonu olan
olgular ise “iyilesme gostermeyenler” olarak simflandirildi. Lezyonlar her kontrolde
tekrar fotograflanarak kaydedildi.

1. Kontrol

Tam iyilesme saglanan lezyonlarda her lezyon igin yara iyilesmesiyle ilgili
kriterler eritem, pigment bozuklugu, atrofik sikatris ve diger yapisal degisiklikler
degerlendirilerek ¢aligma formuna iglendi.

Tam iyilesme saglanamayan lezyonlarda ise rezidiiel SK lezyonunu tedavi
etmek amaciyla daha 6nce kullanilan tedavi segenegi tekrar uygulandi. ikinci kez tedavi
uygulanan lezyonlar ikinci kontrol igin tekrardan gagirildi.

2. Kontrol
Ik kontrolden 10 giin sonra iyilesme oranlan ve pigmentasyon bozukluklari,
eritem, atrofik sikatris ve diger yapisal degisiklikler agisindan tekrar degerlendirildi.
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3. Kontrol
Ikinci kontrolden 10 giin sonra tedavilere yanit ve yan etkiler agisindan son kez

degerlendirildi.

3.5. Istatistiksel Yontem

Hastalardan elde edilen veriler kodlanarak bilgisayar programina aktarildi. Elde
edilen veriler istatistiksel degerlendirme igin SPSS (Statistical Package for Social
Science, Worldwide Heaquarters SPSS Inc.) 22 Windows paket programina girildi.
Sonuglar ortalama + standard sapma seklinde gosterildi. p<0.05 olan degerler
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.



4. BULGULAR

Arastirma Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Dermatoloji Poliklinigi’ne
basgvuran viicudunda en az 2 adet SK lezyonu bulunan 36 hasta ile gergeklestirildi. Her
bir hastadaki segilmis 2 ayr1 lezyona ayr1 bir tedavi yontemi uygulanarak RFA ile
kriyoterapinin etkinligi karsilastirildi. Veriler Mart 2016-Mart 2017 tarihleri arasinda
toplandi. Arastirmaya katilanlarm 26’s1 erkek (% 72,2) ve 10’u kadindi (% 27,8)
(Sekil 3).

CINSIYET YUZDESI (%)

Sekil 3. Arastirmaya dahil edilen hastalarin cinsiyete gére dagilimlar

Hastalarin yas ortalamasi 63,5+9,2 (43-78) idi. Hastalarin cinsiyete gore yas
ortalamalarinin dagilimi Tablo 4’de gosterilmigtir.

Tablo 4. Cinsiyete gére hastalarin yas ortalamalar

Cinsiyet
Degisken P Degeri
Erkek Kadin
Yas Ortalamasi=SD 64,65+8,97 60,80+9,70 A8
p=y,
Min-Max 43-78 46-73
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Erkek hastalarin yas ortalamasi 64,65+8,97 (43-78) iken, kadinlarin yas
ortalamasi 60,80+9,70 (En diisiik= 46, En yiiksek= 73) idi. Kadinlarla erkeklerin yas
ortalamalar arasinda anlaml fark yoktu (p=0,312).

SK lezyonlarinin ¢ap ortalamasi 0,71+0,16 (En kii¢iik=0,50, En biiyiik=1,0) cm
olarak saptandi. Cinsiyete gore hastalarin lezyon biiyiikliikleri Tablo 5°de gosterilmistir.

Tablo 5. Cinsiyete gore hastalarin lezyon biiyiikliikleri

Degisken ( Cinsiyet B Teieas
egisken (cm egerl
& ) Erkek Kadin s
Lezyon Capi=SD 0,74+0,17 0,64+0,13

p=0,102
Min-Max 0,50-1,0 0,50-0,80

Erkek hastalarda ortalama lezyon biiyiikliigii 0,74+0,17cm (En kii¢iik=0,50, En
biiyiik=1,0) iken, kadmlarinda lezyon biiyiikliigii ortalama 0,64+0,13cm (En
kii¢iik=0,50, En biiyiik=0,80) idi. Cinsiyete gore hastalarin lezyon biiyiikliikleri arasinda
anlaml fark saptanmadi (p=0,102). Lezyonlarin %43,1’i (n=31) yass1, %56,9’u da
(n=41) verriik6z gortinimdeydi.

Uygulama yapilan lezyonlarin viicuttaki lokalizasyonlari Sekil 4’de

gosterilmigtir.
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LEZYONLARIN VUCUTTAKI DAGILIMLARI (%)

GOVDE ON YUz

32% .. .e

GOVDE ARKA YUz
43%

YUz BOYUN
20% 3%

Sekil 4. Uygulama yapilan SK lezyonlarinin lokalizasyona gore dagilim oranlan
Uygulamalar i¢in se¢ilmis lezyonlarin %43,1°i (n=31) govde arka yiiz, %31,9’u
(n=23) govde on yiiz, %19,4’i (n=14) yiizde, %2,8’i (n=2) boyunda, %2,8’i (n=2) elde

lokalize idi. Bu lezyonlarin cinsiyete gére yerlesim yerleri Tablo 6’da belirtilmistir.

Tablo 6. Cinsiyete gore lezyonlarin yerlesim yerleri

Cinsiyet
Lokalizasyon Erkek Kadin P Degeri
Sayi(n) Yiizde(%) | Sayi(n) Yiizde(%)
Govde Arka Yiiz 24 46,2 7 35,0
Govde On Yiiz 15 28,8 8 40,0
Yiiz 12 23,1 2 10,0 0,159
Boyun 1 1.9 1 5,0
El 0 0 2 10,0
Toplam 52 100,0 20 100,0

Erkek hastalarda lezyonlarin %46,2°si (n=24) g6vde arka yiizde, %28,8’1i (n=15)
gévde on yiizde, %23,1’i (n=12) yiizde, %1,9’u (n=1) da boyundaydi. Kadin hastalarda
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lezyonlarin %40,0’1 (n=8) govde on yiizde, %35,0’1 (n=7) gévde arka yiizde, %10,0’1
(n=2) yiizde, %5,0’1 (n=1) boyunda, %10,0’1 (n=2) da eldeydi. Cinsiyete gore
lezyonlarin viicuttaki yerlesimleri arasinda anlamli fark saptanmadi (p=0,159).

Tedaviye alinan 72 lezyonun 36’s1 (%50,0) ilk tedavi sonucu tamamen
iyilesmisti. Iyilesmeyen 36 lezyonun 13’i (%36,1) ikinci tedavi sonucunda iyilesti.
Kalan 23 lezyonun 15’inin (%65,2) iigiincii konrolde iyilesmis oldugu, 8 lezyonun
(%34,8) ise li¢ kontrolde de iyilesmedigi tespit edildi.

Hastalardaki lezyonlarin kontrol siiresince iyilesme durumu Sekil 5°de

gosterilmistir.
Kontrol Siiresince Lezyonlarin Iyilesme Durumu
80
72

70 Eex

=

b
60
50
40 36 36 :
" 23 |
20 i 15

g BRI
1. Kontrol 2. Kontrol 3. Kontrol

& lyilesen  ® lyilesmeyen & Toplam

Sekil 5. Lezyonlarin kontrol siiresince iyilesme oranlari

Calisma kapsaminda uygulama yapilan 72 lezyonun 36’sina (%50) kriyoterapi,
36’sina (%50) da RFA uygulandi. Uygulanan tedaviye gore lezyon tiplerinin dagilim
Tablo 7°de gosterilmisgtir.

Tablo 7. Uygulanan tedaviye gére lezyon tiplerinin dagilimi

Kriyoterapi RFA
Lezyon Tipi P Degeri
Sayi(n) Yiizde(%) | Sayi(n) Yiizde(%)
Yassi 16 44.4 15 41,7
Verriikoz 20 55,6 21 58,3 0,812
Toplam 36 100,0 36 100,0
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Kriyoterapi yapilan lezyonlarin %44,4°li (n=16) yassi tipteyken, %55,6’s1 verriikk6z
tipteydi. RFA uygulanan lezyonlarin ise %41,7’si (n=15) yass1 tipte, %58,3’ti (n=21)
verriikdz tipteydi. Uygulanan tedaviye goére lezyonlarin tipi arasinda anlamli fark
bulunmadi (p=0,812).

RFA uygulanan lezyonlarin tamami (%100) ilk tedavide iyilesirken, kriyoterapi
uygulanan lezyonlarin higbirinde ilk tedavide tam iyilesme saptanmadi. Bu yiizden
kriyoterapi bir kez daha uygulandi. RFA uygulanan lezyonlarin tamam ilk tedavide
iyilestiginden, bu lezyonlarda 2. tedaviye gerek kalmadi. Kriyoterapi ile tek seansla hig
iyilesme saptanamadi. Ikinci kez kriyoterapi uygulandiktan lezyonlarin iyilesme oram
%36,1’i (n=13) bulundu. Son kontrolde ise kriyoterapi grubunda kalan 23 lezyonun
15’inin iyilestigi, 8 lezyonun iki kez kriyoterapiye ragmen direngli oldugu goriildii. Bir
veya iki kez kriyoterapi ile toplam 28 hastada %77,8 oraninda iyilesme saglandi. Tedavi

yontemlerine gore kontrollerdeki iyilesme oranlar1 Tablo 8’de gésterilmistir.

Tablo 8. RFA ve kriyoterapiyle elde edilen iyilesme oranlart

Iyilesme Oranlar Kriyoterapi RFA P Degeri
(n=36) (n=36)
1. Kontrol %0,0 (n=0) %100 (n=36) 0,000
2. Kontrol %36,1 (n=13) %100 (n=36) 0,000
3. Kontrol %77,8 (n=28) %100 (n=36) 0,000

* Tanimlayici istatistiklerle beraber ki kare analizi uygulanmigtir.

Son kontrolde kriyoterapi uygulanan yassi lezyonlarin %68,8’i (n=11), verrikk6z
lezyonlarin %85’i (n=17) iyilesmisti. Lezyon tipine gore iyilesme oranlarinda anlamli
bir farklilik saptanamadi (p=0,244). Kriyoterapi uygulanan lezyonlarin tipine gore son

kontrolde iyilesme durumlar1 Tablo 9’da verilmistir.

Tablo 9. Kriyoterapi uygulanan lezyonlarin tipine gére iyilesme durumlari

Lezyon Tipi
Son Kontrolde P
. Yassi Verriik6z
lyilesme Durumu Degeri
Sayi(n) Yiizde(%) | Sayi(n) | Yiizde(%)
Iyilesen 11 68.8 17 85,0
Iyilesmeyen 5 31,2 3 15,0 0,244
Toplam 16 100,0 20 100,0
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Kriyoterapi uygulanan lezyonlarin yerlesim yerine gére son kontrolde iyilesme
durumlar1 arasinda anlamli fark saptanmadi (p=0,550). Kriyoterapi uygulanan
lezyonlarin yerlesim yerine gére son kontrolde iyilesme durumlar1 Tablo 10°da

verilmistir.

Tablo 10. Kriyoterapi uygulanan lezyonlarin yerlesim yerine gore iyilesme durumlari

Son Kontrolde lyilesme Durumu

Lezyon — — P
] Iyilesen Iyilesmeyen Toplam )

Yeri Degeri
Sayi(n) | Yiizde(%) | Sayi(n) | Yiizde(%) | Sayi(n) | Yiizde(%)

Govde
13 81,3 3 18,7 16 100,0

arka ytiz

Govde on

) 7 63,6 4 36,4 11 100,0 0,550

yiiz

Yiiz 7 87,5 1 12,5 8 100,0

El 1 100,0 0 0 1 100,0

Uygulanan tedavi yontemine gore her ii¢ kontrolde de herhangi bir yan etki
bulunma durumu arasinda anlamli fark saptanamadi (sirasiyla p=0,629, p=0,181 ve
p=0,586). Tedavi yontemine gore kontrollerde saptanan yan etki oranlar1 Tablo 11°de

gosterilmigtir.

Tablo 11. Kriyoterapi ve RFA uygulamasiyla kontrollerde gozlenen yan etkiler

Uygulanan Tedavi p
Kontrol Yan Etki Kriyoterapi RFA )
Degeri
Sayi(n) | Yiizde(%) | Sayi(n) | Yiizde(%)
Var 13 36,1 15 41,7
1. Kontrol 0,629
Yok 23 63,9 21 58,3
Var 29 80,6 24 66,7
2. Kontrol 0,181
Yok 7 19,4 12 33,3
Var 28 77,8 26 72,2
3. Kontrol
Yok 8 22,2 10 27,8 0,586
Toplam 36 100,0 36 100,0
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Ilk kontrolde kriyoterapi uygulanan lezyonlarin %61,1’inde (n=22), RFA
uygulanan lezyonlarin ise %55,6’sinda (n=20) eritem saptandi. ilk kontrolde tedaviye
gore eritemin olugmas1 arasinda anlamli fark bulunamadi (p=0,633). Her iki tedavi
yonteminin de pigmentasyon bozukluguna yol agmadig1 gériildii. Kriyoterapi uygulanan
lezyonlarda atofik skatris ve diger yan etkiler saptanmazken, RFA uygulanan
lezyonlarin %5,6’sinda (n=2) atofik skatris ve %5,6’sinda (n=2) diger yan etkiler
goriildii. 11k kontrolde tedaviye gore atrofik skatris ve diger yan etkilerin goriilmesi
acisindan da anlamli fark bulunamadi (sirasiyla p= 0,151 ve p=0,151). Sonuglar Tablo
12°de gosterilmistir.

Tablo 12. Ilk kontrolde uygulanan tedaviye gére yan etkilerin karsilastirilmasi

P
Yan Etki Kriyoterapi RFA )
Degeri
Sayi(n) | Yiizde(%) | Sayi(n) | Yiizde(%)
Yok | 14 38,9 16 44.4
Eritem 0,633
Var |22 61,1 20 55,6
Yok |36 100,0 36 100,0
Hiperpigmentasyon =
Var [0 0 0 0
Hiooni Yok |36 100,0 36 100,0
1popigmentasyon -
popig Y Var |0 0 0 0
Hiperpigmentasyon / | Yok | 36 100,0 36 100,0
Hipopigmentasyon | Var |0 0 0 0
Yok |36 100,0 34 94,4
Atrofik Skatris 0,151
Var |0 0 2 5,6
Yok |36 100,0 34 94,4
Diger* 0,151
Var |0 0 2 5,6

*Krut

Ikinci kontrolde kriyoterapi uygulanan lezyonlarin %5,6’sinda (n=2), RFA
uygulanan lezyonlarin ise %25,0’inda (n=20) eritem saptandi. RFA uygulamasinin
ikinci kontrolde anlamli diizeyde daha fazla eriteme neden oldugu tespit edildi
(p=0,022). Hiperpigmentasyon, hipopigmentasyon, hiper/hipopigmentasyon, atrofik
skatris ve diger yan etkilerin ikinci kontrolde tedaviye gore anlamli diizeyde farkinin
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olmadig1 bulundu (swrasiyla p=0,314, p=1,000, p=0,314, p=0,077 ve p=0,643). Sonuglar
Tablo 13’de gosterilmistir.

Tablo 13. Ikinci kontrolde kriyoterapi ve RFA uygulanan lezyonlarda gozlenen yan

etkiler
Kriyoterapi RFA P
Yan Etki
Degeri
Sayi(n) | Yizde(%) | Sayi(n) | Yiizde(%)
Yok | 34 94,4 27 75,0
Eritem 0,022
Var |2 5,6 9 25,0
i . Yok | 35 97,2 36 100,0 -
1perpigmentasyon 5
perpie g Var |1 2,8 0 0
i Yok | 34 94,4 34 94,4 1,000
ipopigmentasyon ,
P Y Var |2 5,6 2 5,6
Hiperpigmentasyon / | Yok | 36 100,0 35 97,2 .
Hipopigmentasyon | Var |0 0 1 2,8 ’
Yok | 36 100,0 33 91,7

Atrofik Skatris 0,077
Var | 0 0 3 8,3
Yok | 33 91,7 34 94,4

Diger* 0,643
Var |3 8,3 2 5,6

*Krut

Son kontrolde kriyoterapi uygulanan lezyonlarin %16,7’sinde (n=6)
hiperpigmentasyon  saptanirken, RFA uygulanan lezyonlarin hi¢ birinde
hiperpigmentasyon gézlenmedi. Kriyoterapinin RFA’ya gore iigiincii kontrolde anlamli
diizeyde daha fazla hiperpigmentasyona neden oldugu tespit edildi (p=0,011). Eritem,
hipopigmentasyon, hiperpigmentasyon/hipopigmentasyon, atrofik skatris ve diger
komplikasyonlarin ise uygulanan tedaviye gore anlamli farklilik gostermedigi saptandi
(sirasiyla p=0,303, p=0,088, p=0,314 ve p=0,303). Sonuglar Tablo 14’de gdsterilmistir.



Tablo 14. Son kontrolde uygulanan tedaviye gére gézlenen yan etkiler
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Tedavi Yontemi

Son Kontrolde Saptanan P
Kriyoterapi RFA )
Yan Etki Degeri
Sayi(n) | Yiizde(%) | Sayi(n) | Yiizde(%)
Yok | 35 97,2 33 91,7
Eritem 0,303
Var |1 2,8 3 8,3
i ) Yok | 30 83,3 36 100,0 0.011
1perpigmentasyon
pepE N N T 16,7 0 0 ’
— Yok | 35 97,2 31 86,1 0,088
1popigmentasyon A
SR Y Var |1 2.8 5 13,9
Hiperpigmentasyon / | Yok | 36 100,0 35 97,2 g.51d
Hipopigmentasyon | Var |0 0 1 2,8 ’
Yok | 35 97,2 33 91,7
Atrofik Skatris 0,303
Var |1 2,8 3 8.3
Yok | 36 100,0 36 100,0
Diger -
Var |0 0 0 0
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Tedaviden dnce 1.kontrol 2.kontrol 3.kontrol

E S

&
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Sekil 6. RFA uygulanan SK lezyonlarimn tedavi oncesi ve sonrast kontrollerdeki
goriiniimleri
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Tedaviden dnce 1.kontrol 2.kontrol 3.kontrol

Sekil 7. Kriyoterapi uygulanan SK lezyonlarinin tedavi dncesi ve sonrasi kontrollerdeki

goriiniimleri
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a) RFA tedavisi sonrasi eritem olusumu  b) RFA tedavisi 3. kontrolde gozlenen

eritemli atrofik skatris

¢) RFA tedavisi 2. Kontrolde Hiper/ d) Kriyoterapi sonrasi 2. kontrolde krut
Hipopigmentasyon olusumu olusumu

e) Kriyoterapi sonrasinda 2. kontrolde hipopigmentasyon olusumu

Sekil 8. RFA ve kriyoterapi uygulanan SK hastalarinda gézlenen yan etkiler; eritem,

eritemli atrofik skatris, hiper/hipopigmentasyon, krut ve hipopigmentasyon resimleri




5. TARTISMA

Geligmis iilkelerin yami sira gelismekte olan iilkelerde de giderek yash niifus
artmaktadir. Yashlarda deri hastaliklar sik gériilmekte ve toplumun bu hastaliklarin
o6nemi konusunda duyarlibgimin da artmasiyla birlikte hastalar hekime daha sik
bagvurmaktadir. Yaglilikta goriilen deri hastaliklarimin biiyiik bir kismi, kisinin yagamim
tehdit etmese de yasam Kkalitesini olumsuz yonde etkilemektedir (77, 78). Yashlarda
goriilen deri hastaliklarinin igerisinde SK 6nemli yer tutar. Yozgat yoresinde geriatrik
yas grubunda yapilan bir aragtirmada en sik goriilen benign deri tiimoriiniin SK oldugu
gozlenmistir (79). Yaglilar iizerine yapilan bir diger arasgtirmada deri hastaliklar
arasinda en sik deri tiimérlerinin bulundugu ve deri tiimérleri arasinda %29’luk oran ile
en sik SK bulundugu tespit edilmistir (80).

SK, epidermal Kkeratinosit proliferasyonu ile olusan, yaslilarda daha ¢ok
goriillmesine karsin geng yaslarda da ortaya ¢ikabilen, benign karakterli bir epidermal
timordiir. SK en sik goriilen deri tiimorlerindendir (7). Sikligi farkli ¢alismalarda
degismekle birlikte Kwon ve ark.,’ yaslar 40 ila 70 aras1 degisen 303 Koreli erkekte
yaptiklar1 ¢alisgmada prevelans %88,1 olarak bulunmugstur. Yeatman ve ark.,’
Avustralya’da yaptiklann ¢aligmada dermatolojik sorunu olmayan 51 yas {izeri
bireylerde SK siklig1 %100 olarak bulunmustur .

SK gériilme siklig1 yasla artmaktadir. Genellikle 3. dekaddan sonra ortaya ¢ikar,
ancak 2. ve 3. dekadda bildirilen SK olgular1 da vardir. Daha kiigiik yasta goriilmesi ise
olduk¢a nadirdir (5). Kwon ve ark.,’ SK sikligim 40’hi yas grubunda %78,6, 50’li
yaslarda %93,9, 60’11 yaslarda %98,7 bulmustur. Yeatman ve ark.,! calismasinda 15-25
yas grubunda %12, 26-50 yas grubunda %79, 51 ve iizeri yas grubunda ise SK siklig1
%100 olarak tespit edilmistir. Aragtirmalarda SK sikliginin ileri yaslarda daha fazla
oldugu ve daha ¢ok onlarin saglik sorunlari arasinda degerlendirilmesi gerektigi
goriilmektedir. Ancak az da olsa daha geng yaslardaki bireylerde de karsilasildig:
saptanmuistir.

Calismamiz da klinigimize bagvuran ve ¢alismaya dahil ettiimiz bireylerin yas

ortalamalar1 63,5+9,2 yildi. Erkek hastalarin yas ortalamasi 64,65+8,97 (En diisiik= 43,
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En yiiksek= 78) iken, kadinlarin yas ortalamasi1 60,80+9,70 (En diigiik= 46, En yliksek=
73) idi. Calismamizda aragtirmaya dahil edilen bireylerin ileri yasta oldugu ve diger
caligmalarin sonuglartyla uyumlu oldugu gériilmiistiir.

SK her iki cinsiyette esit oranda goriiliir (5). Fakat erkeklerde daha sik
goriildiigiinii bildiren yayinlar da vardir (3). Kennedy ve ark.,®' SK tanili 691 olguda,
hastalarin %51,1’inin erkek, %48,9’unun kadin oldugunu tesbit etmis ve aradaki farki
istatistiksel olarak anlamli bulmuglardir. Avustralya’da yapilan bagka bir ¢caligmada 100
SK olgusunun 48’sini erkek, 52’sini kadin hastanin olusturdugu bildirilmistir (1).
Aragtirmalarda farkli cinsiyetlere ait farkli oranlar gézlenmektedir. Ancak genel kabul
SK olusumunda cinsiyetin bir roliiniin olmadig1 yéniindedir. Ayrica bu arastirmalar
toplumdan bir Orneklem segilerek degil, daha g¢ok Kkliniklere bagvuran hastalarla
yapilmistir. Bu nedenle toplumu yansitmasinin diisiik oldugu diisiiniilmiis ve yan tutma
ihtimalinin olabilecegi kanisina varilmigtir. Caligmamizda ise olgular, arastirma
protokoliine uyum gosteren olgulardan ve galismaya dahil edilme kriterlerine uyan SK
lezyonlari olanlar arasindan cinsiyet gozetilmeksizin segilmistir.

SK lezyonlarinin ¢ogunun biiyiikliigi yaklasik olarak 0,5 cm ile 1 cm
arasindadir. Nadiren 5 cm’den biiyiik olabilirler (6). Tuna’min® arastirmasinda lezyon
capt 0,2-0,9 arasinda degismekteyken, Azizoglu’nun83 aragtirmasinda 742 adet SK
lezyonunun 73’tintin (%9,8) boyutlar1 1-2 cm arasinda, 669°u (%90,2) 1 cm’den kii¢iik
olarak bildirilmistir. Aragtirmamizda onceki aragtirmalar ve literatiirle uyumlu olarak
lezyonlarin ¢ap ortalamasi 0,71+0,16 (en kiigiik=0,50, en biiyiik=1,0) cm olarak
saptanmigti. SK lezyonlarinin boyut ve evreleri gesitlilik gosterir. Erken lezyonlar
kiiciik, deri renginde veya kahverengi, keskin sirli yassi papiillerdir. Lezyonlar
biiytidiikkge renkleri koyulasir, deriden kabarik ve daha papillomatéz bir goriiniim
kazanirlar (5). Calismamiz da lezyonlarin %43,1°’i (n=31) yass1, %56,9’u da (n=41)
verriik6z karakterdeydi.

SK’lar en sik yiiz, boyun, sirtin iist bolimii ve ekstremitelerde yerlesirler.
Mukozalar, avug i¢i ve ayak tabanlarinda yerlesim goriilmez (84). Yeatman ve ark.,'
tarafindan yapilan bir ¢alismada 3067 adet lezyonun; %54,7’sinin govdede, %15,2’sinin
ellerde, %11,4’tniin yiiz ve boyunda, %8,5’inin kollarda, %6’simin alt bacakta,
%2,6’s1mn iist bacakta ve %1,6’siin ayaklarda yerlestigi bildirilmistir. Askari ve ark.,*
calisgmasinda SK’larin %39,7’sinin yiiz ve kulaklarda, %16,1’inin sirtta, %12,5’inin
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g6giiste ve %10,3’iiniin kollarda yerlestigi rapor edilmigtir. Kwon ve ark.,” tarafindan
yapilan ¢alismada giines 1s18ina daha fazla maruz kalan yiiz, boyun, ellerin dorsal
yiizleri ve kollarin dig bélgesinde SK prevelansi %80,5 iken, gévde, kollarin ig yiizii ve
bacaklarda SK prevelanst %60,4 olarak bulunmustur. Calismamizda ise lezyonlarin
%43,1’1 (n=31) govde arka yiiz, %31,9’u (n=23) govde 6n yiizde, %19,4’i (n=14)
yiizde, %2,8’i (n=2) boyunda, %2,8’i (n=2) elde lokalize idi. Arastirmalarda oranlar
degismekle birlikte lezyonlarin gévde arka yiiz, yiiz, gévde 6n yliz, boyun ve st
ekstremite gibi giines géren yerlerde aragtirmamizla uyumlu olarak daha ¢ok goriildiigii
saptanmustir. Bu da giines 15131imin SK’larin gelisimi ve biiytimesinde rol oynayabilecegi
diisiincesini desteklemektedir.

SK lezyonlar: genellikle asemptomatik olmakla beraber kagintiya, kanamaya yol
agabilir. Kozmetik olarak kotii goriiniime neden olabilir. Hastayr kozmetik olarak
rahatsiz ettiginde, fonksiyonel rahatsizlik olusturdugunda veya irrite oldugunda tedavi
gerekebilir. Tedavide kiiretaj, lazer, cerrahi eksizyon, kriyoterapi, gibi gesitli yontemler
kullanilmaktadir (5, 84). Dev boyutlu SK lezyonlarinda topikal 5-florourasil ile tedavi
denenebilir (86). 2004 yilinda Chun ve ark.,*” SK lezyonlarinda triklorasetik asit ile
kimyasal soyma islemi uygulamiglar ve 23 hastanin 19’unda tedaviye yanit almiglardir.
Ayrica topikal tazaroten, kalsipotriol, imikimod krem kullamilan hastalar da vardir (8).
SK tedavisinde genellikle kriyoterapi standart tedavi yontemi olarak kullanilmaktadir.
Ozellikle ¢ok sayida lezyonu olan hastalarda oldukga etkili bir tedavi seklidir. Ince ve
diiz lezyonlar igin genellikle 5-10 saniye donma siireli tek donma-erime siklusu yeterli
iken, kalin lezyonlarda daha uzun siireli uygulama gerekebilir (8,42,43,44). RFA deri
lezyonlarinda kullanilabilen basit ve giivenilir bir yontemdir (11). Ancak SK
tedavisinde etkinligini degerlendiren yeterince aragtirmanin bulunmamasi nedeniyle biz
aragtirmamizda standart tedavi olarak kabul edilen kriyoterapi ile RF ablasyonun
etkinligini ve yan etkilerini karsilagtirdik. Yas, cinsiyet ve diger sosyo-demografik
ozelliklerin degerlendirmede karigtirici faktor olmamasi igin her hastada her iki yontem
farkli ancak lokalizasyon ve tip olarak benzerlik gésteren lezyonlara uygulanarak
etkinlik ve yan etkiler degerlendirilmigtir. Farkli bireylerden olusan iki ayr1 tedavi grubu
olusturmak yerine aym bireyler iizerinde iki farkli tedavi yontemini karsilastirmak,
siiphesiz birgok avantaji beraberinde getirmektedir. Uygulama sirasinda ya da

sonrasinda meydana gelebilecek reaksiyonun siddeti kisiden kisiye degisiklik gosterir.
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Ancak iki ayn tedavi yonteminin ayni hasta iizerinde uygulanmasi tedavi sonuglarimni
etkileyebilecek kisisel faktorlerden kaynaklanan farkliliklar ortadan kaldirmaktadir.
Aragtirmamizda RFA uygulanan lezyonlarin tamami (%100) tek bir
uygulamayla iyilesirken, kriyoterapi uygulanan lezyonlarin higbirinde ilk tedavide tam
iyilesme saptanmadi. Ikinci kontrolde %36,1’inin (n=13), iigiincii kontrolde
lezyonlardan %65,2’sinin (n=15) iyilestigi goriildii. Kriyoterapi kullamlan 36 lezyonun
8’inde (%22,2) ise 3 kontrolde de yamt alinamadi ve iyilesme oram1 %77,8 (n=28)
olarak saptandi. Tuna’nin® ¢alismasinda 80 lezyonun tamaminda, tek seansta
kriyoterapi ile iyilesme saglandigi belirtilmigtir. Tunca ve ark.,®® yaptiklar1 bir
calismada 29 SK lezyonuna kriyoterapi uygulanmis ve 28’inde (%96,6) iyilesme
saptanmigtir. Herron ve ark.® calismasinda kriyoterapi uygulanan tiim hastalarda
(%100) iyilesme saptanmustir. Ozpoyraz ve ark.,* 22 SK lezyonuna kriyoterapi
uygulamislar ve %95,5 basan1 elde etmislerdir. Aragtirmamizda kriyoterapi
uygulanmasiyla diger c¢aligmalara gére daha diigiik basar1 elde edilmistir. Uygulama
teknikleri ve siirelerindeki degiskenliklerin yaninda sectigimiz lezyonlarin gap ve
kalinliklarindaki farkliliklarin da bu sonuglara katkisi olabilir. Kriyoterapi uygulanan
lezyonlarda iigiincii seans sonunda toplamda %77,8’lik bir iyilesme oran1 saptanmasi,
kriyoterapinin SK tedavisinde etkin bir segenek olusturdugunu gostermektedir. Ancak
aym hastalarda RFA uygulandifinda ilk seansta %100’¢ ulasan iyilesme orani,
RFA’nin, kriyoterapiye gore daha etkili ve hizli sonug alinabilen bir tedavi yontemi
oldugunu gostermektedir. Tedavinin tek seansta sonuglanma imkam varken bu islemin
kriyoterapide daha fazla seansta tamamlanmasi ayrica bazi dezavantajlann da
beraberinde getirmektedir. Bunlarin baginda hastanin tedaviye bakis agis1 gelmektedir.
Hastanin ayni islem igin bir ka¢ defa klinige gelmesi ve uzayan tedavi siiresi kisinin
tedaviye olan inancim1 olumsuz yonde etkilemektedir. Yine hastalar agisindan
bakildiginda, tedavinin birden ¢ok seansta tamamlanmasi ulagim, maliyet, isgiicii ve
zaman kayb1 gibi olumsuz faktorlerle karsi karsiya kalinmasina sebep olmaktadir.
Kriyoterapi sonrasinda genellikle iyi kozmetik sonuglar alinmaktadir. Cabuk ve
kolay uygulanir. Yara infeksiyonu riskinin nispeten diisiik olmas: da 6nemli bir diger
avantaj olup, 6zellikle immiinsuprese hastalarda girisim gerektiren lezyonlarda kolaylik
saglamaktadir. Hospitalizasyon zorunlulugu olmamasi, yash ve ciddi kardiyak ya da

benzeri bir anestezi komplikasyonu olusturabilecek hastaligi bulunanlarda uygulanabilir
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olmasi, ucuz olmasi bu yéntemin istiinliikleri olarak sayilabilir. Ote yandan bazi
dezavantajlara da sahiptir. Histolojik inceleme miimkiin degildir. Uygulama bir dlgiide
agril1 olup bu durum genellikle de iyi tolere edilmekte ancak kisiden kisiye degisiklik
de gostermektedir. Kanama g¢ok sik rastlanilan bir komplikasyon degildir (44, 90).
Ancak hipopigmentasyon kriyoterapiden sonra ortaya ¢ikan ve en sik karsilasilan
komplikasyondur. Literatiirde kriyoterapi sonrasi eritem izlendigi, sonrasinda giderek
artan 6dem ve iglem sonrasi {igiincii giinde biil gelisimi bildirilmistir (43, 84, 90).

Calismamizda ilk kontrolde kriyoterapi uygulanan lezyonlarin %61,1’inde
(n=22) eritem saptanirken biil olusumu gériilmedi. Pigmentasyon bozuklugu, atrofik
skatris ve krut/kabuk gibi diger degisiklikler de olusmadi. Ikinci kontrolde ise
kriyoterapi uygulanan lezyonlarin %5,6’sinda (n=2) eritemin devam ettigi, %5,6’sinda
(n=2) hipopigmentasyon, %2,8’inde (n=1) hiperpigmentasyon, %8,3’iinde de (n=3)
krut, kabuk gibi diger degisiklikler gériildii. Son kontrolde ise kriyoterapi uygulanan
lezyonlarin %2,8’inde (n=1) eritem, %2,8’inde (n=1) hipopigmentasyon, %16,7’sinde
(n=6) hiperpigmentasyon, %2,8’inde (n=1) atrofik skatris tespit edildi. Tunca ve ark.,%
yaptiklan ¢alismada %10,3 oraninda pigmentasyon degisiklikleri, %1 oraninda atrofik
skar izlenmistir. Tuna’nn® ¢ahismasinda lezyonlarm tamamnda eritem,
hipopigmentasyon izlenirken higbir lezyonda skar gelismemigtir. Andrews’un**
¢alismasinda hipopigmentasyon major yan etki olarak gosterilmistir. Ozpoyraz ve
ark.,'nin® calismasinda SK grubunda renk degisikligi 22 lezyondan 1 'inde (%4,5)
ortaya ¢cikmig, 1 lezyonda da (%4,5) iilser gelisimi izlenmigtir. Doku tahribi prensibi ile
uygulanan bir yontem olan kriyoterapide bu yan etkiler beklenen komplikasyonlar
olarak kabul edilmektedir. Calismamizdaki lezyonlarin higbirinde {ilser gelisiminin
olmamasi, eritem ve pigmentasyon degisikliklerininse daha az goriilmesi uygulama
teknigi ile ilgili olabilir.

Bu bilgilerin 1s18inda  kriyoterapi sonrasinda lezyonlarin kendiliginden
iyilesmeye birakilabilecegi, hastalarin tedavi sonrasinda sik¢a kontrol edilmelerine
gerek olmadigi kararina varildi. Bununla birlikte immiinsiiprese hastalarda, yara
iyilesmesi yavas olan hastalarda topikal antibiyoterapi dnerilebilir.

RF ablasyon yontemi kolay uygulanabilir ve giivenilir bir yontemdir. Ancak
agri, doku Odemi, kanama, enfeksiyon, hipopigmentasyon, hiperpigmentasyon,

depigmentasyon, yara izi ve keloid olusabilecegi belirtilmistir. Ayrica uygulama 6ncesi
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lokal anestezige ihtiyag vardir. Elektrik koter ve karbondioksit lazer ile
karsilastirildiginda daha etkin olup daha az yan etkileri ve komplikasyonlar1 oldugu
bildirilmistir (11). Daha 6nce kriyoterapi ile etkinli§ini ve yan etkileri karsilagtiran
herhangi bir ¢aligma bulunmamasi aragtirmamizin 6nemini arttirmaktadir.

Bu ¢alismada ilk kontrolde RFA uygulanan lezyonlarin %55,6’sinda (n=20)
eritem, %5,6’sinda (n=2) atrofik skatris ve %5,6’sinda (n=2) krut/kabuk gibi diger
degisiklikler saptandi. Hiperpigmentasyon, hipopigmentasyon, hiper/hipopigmentasyon
gibi pigment bozukluklar ise gériilmedi. Ikinci kontrolde RFA uygulanan lezyonlarin
%25,0’inda (n=9) eritemin devam ettigi, %S5,6’sinda (n=2) hipopigmentasyon,
%2,8’inde (n=1) hipo/hiperpigmentasyon %8,3’iinde de (n=3) atrofik skatris ve
%5,6’sinda (n=2) krut kabuk gibi diger degisiklikler saptandi. Son kontrolde RFA
uygulanan lezyonlarin %8,3’tinde (n=3) eritemin devam ettigi, %13,9’unda (n=5)
hipopigmentasyon, %2,8’inde (n=1) hipo/hiperpigmentasyon ve %8,3’linde de (n=3)
atrofik skatris gelistigi tespit edildi. Ikinci kontrolde RFA uygulanan lezyonlarda
anlamli diizeyde yiiksek oranda eritem goriildii. Son kontrollerdeki sonuglar
karsilastirildifinda ise daha once RFA grubunda goriilen eritemin %25’ten %8,3’e
diistiigli ve kriyoterapi grubundaki %2,8 oranmiyla Kkarsilastirildifinda farklilifin
anlamsiz oldugu (p=0,303) goriilmiistii. Yine son kontrolde %16,7’ye ulasan
hiperpigmentasyon oranin1t RFA grubuna gore anlamli oranda daha yiiksek (p=0,011)
bulundu.

Kriyoterapiyle elde ettigimiz sonuglar literatiir bulgulan ile karsilastirildiginda
daha sik gorilen hipopigmentasyon yerine bizim olgularimizda genellikle
hiperpigmentasyon seklinde oldugu goriildii. Hiperpigmentasyon gibi kozmetik agidan
istenmeyen yan etkinin ise, ancak gecikmis bir yan etki olarak uygulamadan yaklasik 1
ay sonra belirlenebilecegi anlasildi. Bunun yaninda her iki tedavi yonteminin etkinlik ve
kalic1 yan etkilerinin degerlendirilmesinin 20. giinden itibaren yapilmasimin daha uygun
olacagi, kalic1 komplikasyonlarin ise ancak 30.giinde belirlenebilecegi tespit edildi.

Calismamizin sonunda, tek seansla ve %100 oranla tam iyilesme saglayan RFA
tedavisinin, %77,8’lik oranla ve ancak 2 kez uygulanmasiyla sonug¢ alinabilen

kriyoterapiye gore daha etkili ve giivenilir bir tedavi se¢enegi oldugu gériisiine varildi.



6. SONUCLAR VE ONERILER

. Arastirmaya 26 erkek ve 10 kadin toplam 36 hasta dahil edildi. Olgu segiminde
cinsiyet, lezyonlarin siiresi, rengi ve kalinligi dikkate alinmadi. Caligmaya her
hastada benzer lokalizasyon ve biiyiikliikteki 2 adet olmak iizere toplam 72 SK
lezyonu dahil edildi.

. Literatiirle uyumlu olarak hastalarin tamami 40 yas iizerinde, tamamina yakin
50 yas lizerindeydi. Cinsiyete gore yas ortalamalar: arasinda anlamli fark yoktu.

. Hastalardaki lezyonlarin tamaminin ¢ap1 lcm ve altindaydi. Cinsiyete gore
hastalarin lezyon biiyiikliikleri arasinda anlamli fark saptanmadi.

. Lezyonlarin tamamina yakim sirt, gévde ve yiizde yerlesmekteydi. El ve
boyunda ¢ok az sayida lezyon vardi. Cinsiyete ve uygulanan tedaviye goére
lezyonlarin viicuttaki yerlesim yerleri arasinda da anlamli fark saptanmadi.

. Lezyonlarin yartya yakimi yassi tipteyken, yaridan biraz fazlas1 verriikoz
goriinimdeydi. Uygulanan tedaviye gére lezyonlarin tipi arasinda anlamli fark
yoktu.

. Hastalarin tiimiine, se¢ilmis lezyonlardan birine kriyoterapi, digerine RFA
uygulandi. Hastalar tedavi uygulamasimi takiben ve sonrasinda 10’ar giinliik
araliklarla ti¢ kez klinik olarak degerlendirildi. Ilk uygulamayla iyilesmeyen
lezyonlara sadece 1 kez daha ayni tedavi uygulandi. Tedavilerin etkinlik ve yan
etkileri gozlenerek kayit altina alindi.

. RFA uygulanan SK lezyonlarinin tamaminda ilk kontrolde iyilesme goriildii.

. Tek seansta uygulamayla kriyoterapi grubunda ilk kontrolde hig¢bir lezyonda
iyilesme goriilmediginden tekrar uygulama yapildi. Kalan lezyonlarin ikinci
kontrolde %36,1, son kontrolde kalan lezyonlarin %65,2’sinde iyilesme goriildii.
Calisma sonuglarinin degerlendirilmesinde RFA grubunda %100 olan oranda,
kriyoterapi grubunda %77,8 olan iyilesme oranlan arasindaki farklilik t testi
yapilarak anlamli bulundu (p=0,000).
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9. lkinci kontrolde RFA uygulanan lezyonlarda anlamli derecede yiiksek oranda

eritem saptanirken (%25 p=0,022), son kontrolde bu oran %38,3 idi (p=0,303).
Son kontrolde kriyoterapi kullanilan lezyonlarda RFA grubuna goére anlamli
diizeyde daha fazla hiperpigmentasyon gozlendi (p=0,011).

10. Her iki tedavi yonteminde de eritemin ilk kontrolde daha ¢ok oldugu ve zamanla

11.

12.

azaldig1 gozlendi. Ik kontrolde pigmentasyon degisiklikleri olusmamisken, 2.
kontrolden sonra pigment bozukluklar1 olugmaya bagladigi, bu bulgular eritemin
erken donem beklendigi, pigmentasyon degisikliklerinin ge¢ dénem yan etkiler
grubunda olmasi savimi destekledi. Kriyoterapi grubunda once bir lezyonda
goriilen hiperpigmentasyonun son kontrolde 6 olguda gelistigi gézlendi. RFA
grubunda higbir olguda hiperpigmentasyon gelismezken, 5 olguda
hipopigmentasyon, 1 olguda ise hiper/hipopigmentasyon goriildii. Kriyoterapi
grubunda ise hipopigmentasyon sadece 1 olguda goriildi. Ancak sonuglar
arasindaki farklilik anlamli degildi.

Kriyoterapi grubunda iki kez uygulamaya ragmen son kontrolde iyilesmedigi
goriilen lezyonlardan 5’1 yassi tipteki SK lezyonlarmin %31,2’sini (n=5)
olugtururken, %15’i (n=3) verriikkdz tipte idi. Istatistiksel olarak anlamli
olmamakla birlikte bu gozlem verriik6z tipteki lezyonlarin kriyoterapiden daha
cok yarar gorebilecegini diistindiirmektedir.

Sonug olarak SK tedavisinde kriyoterapi ucuz, kolay ulasilabilir, lokal anestezi
gerektirmeyen ve uygulama kolayligi nedeniyle segilecek ilk yontem olabilir.
Ancak tedavinin birden ¢ok seansta tamamlanmasi ulasim, maliyet, isgiicii ve
zaman kaybir gibi olumsuz faktérlerle birlikte etkinlik oraninin da daha diisiik
oldugu g6z oniine alinirsa gelecekte tek seansla sonu¢ alinabilen RFA’nmin SK

tedavisinde daha ¢ok yer bulmasi beklenmektedir.
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Ek: 1
GAZIANTEP UNIVERSITESI SAHINBEY ARASTIRMA ve
UYGULAMA HASTANESI DERMATOLOJI KLINIGI
SEBOREIK KERATOZ TAKIP FORMU
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Ek:2
Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu
Aragtirmanin  Adi: Seboreik Keratoz Lezyolarimin Tedavisinde Radyofrekans Ablasyon ile
Kriyoterapinin Karsilagtirilmasi

LUTFEN DIKKATLICE OKUYUNUZ !!!
Bu g¢alismaya katilmak tzere davet edilmis bulunmaktasiniz.Bu ¢alismada yer almayi
kabul etmeden o©nce calismanin ne amacla yapilmak istendigini anlamaniz ve

kararinizi bu bilgilendirme sonrasi 6zgurce vermeniz gerekmektedir. Size 0zel
hazirlanmis bu bilgilendirmeyi lutfen dikkatlice okuyunuz, sorulariniza agik yanitlar
isteyiniz.

CALISMANIN AMACI NEDIR?

Seboreik keratoz toplumda ¢ok sik gorillen ve nedeni bilinmeyen selim bir deri hastahii olup bu
calismada seboreik keratozlu hastalarin tedavisinde radyofrekans ablasyon kullamimu ile kriyoterapinin

etkinliginin kargilagtirilmasi amaglanmigtir.

KATILMA KOSULLARI NEDIR?

Bu ¢alismaya dahil edilebilmeniz igin 18 yas iizerinde, erkek veya kadin olmak, bilgilendirilmis goniillii
olur formunu imzalamak, seboreik keratoz hastalig1 tanisini klinik ya da dermoskopik olarak almig olmak
,seboreik keratoz multipl lezyona sahip olmak gereklidir.

NASIL BiR UYGULAMA YAPILACAKTIR?

(Arastirmada goniilliye yygulanacak tedaviler/(varsa invaziv girisimler belirtilerek) yontemler hastanin
anlayabilecegi sekilde anlatiimalidir.)

Her hastada 2 adet, birbirine en yakin biiyiikliikteki seboreik keratoz lezyonlar igin 2 farkl tedavi
uygulanacaktir.. Lezyonlardan birine Elman Surgitrinon Dual Emc radyofrekans koter cihazi ile
oncesinde lokal anestezi uygulanarak ; yumugak doku iizerine 1s1 yoluyla kesme ve koagiilasyon yapilarak
seboreik keratoz lezyonu ¢ikartilacaktir. Diger lezyona ise, Brymill marka kriyoterapi el cihaziyla C
bashgr kullamlarak ,acik sprey yontemiyle 20 saniye tek donma halkas: seklinde kriyoterapi
uygulanacaktir. Lezyonlar iyilestiginde veya 10 giin ara ile 3 kontroltamamlandiginda tedavi
sonlandirilacaktir.

SORUMLULUKLARIM NEDIR?

Aragtirma seboreik keratozda radyofrekans ablasyon ile kriyoterapi etkinliginin kargilagtirilmas: ile ilgili
olarak tedavi semasimna 6zen gosterme sizin sorumluluklarimizdir (6rn. uygulama siiresi boyunca higbir
ilag kullanmama ancak zorunlu olarak ilag¢ almak durumunda kalindiginda mutlaka sorumlu aragtiriciyr
bilgilendirme, uygulanan tedavi semasina 6zen gisterme, aragtiricimin énerilerine uyma, ilag kutularim
getirme, vb.). Bu kosullara uymadigimiz durumlarda arastiric: sizi uygulama disi birakabilme yetkisine
sahiptir.

KATILIMCI SAYISI NEDIiR?
Arastirmada yer alacak goniilliilerin sayis1 en az 30 hasta ‘dir.

KATILIMIM NE KADAR SURECEKTIR?
Bu arastirmada yer almaniz i¢in 6ngoriilen siire 12 ay dir.

CALISMAYA KATILMA ILE BEKLENEN OLASI YARAR NEDIR?
Bu aragtrmada sizin igin beklenen yararlar kozmetik olarak rahatsizlik duyulan seboreik keratoz
lezyonun azaltilmas: ya da ¢ikarilmas1 dir. (6rn, ¢alisma ilaglaryla uygulanan tedavi ile hastaligin
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kontrol altina alinabilme olasiligi, arastirmadan tibbi olarak bir yarar saglamasimn soz konusu olmadig
ancak bu calismadan ¢ikarilan sonuglarin baska insanlarin yararima kullanilabilecek olmas, yalnizca
arastrma amagli oldugu ve dogrudan yarar giormesi ya da tedavinin seyrinin degistirilmesinin
beklenmeyecegi vb.)

CALISMAYA KATILMA iLE BEKLENEN OLASI RiSKLER NEDiR?

Size bu arastirmada .....kriyoterapi ve radyofrekans ablasyon....... uygulanacaktir. Bu ilag/uygulama ile
ilgili gozlenebilecek istenmeyen etkiler arasmda
...eritem,agri,hiperpigmentasyon,hipopigmentasyon,skatris ve kanama........ sayilabilir. Yine uzun siireli
tedavi sonrasi ortaya ¢ikan bulgular arasinda ........ hiperpigmentasyon,hipopigmentasyon ve
SKatris...oienmins sayilabilir.

Klinik uygulama dénemleri sirasinda karsilasilabilecek sorunlar LEZYON YERINDE.................. yerinde
enfeksiyon olugmasi ve ... KANAMA............. riskidir.  ...KRIYOTERAPI... sirasinda
............. SOGUK........ asin duyarlilizn bulunan kisilerde ...ANAFLAKSI ... olusabilecegi
bilinmektedir.

Ayni zamanda radyofrekans ablasyon uygulamasi sirasinda kargilasabilinecek sorunlar lezyon yerinde
kanama ve enfeksiyon olugmasidir. Kanama fonksiyon bozuklugu olan hastalarda kanamanin
olusabilecegi bilinmektedir. Olas1 bir soruna kars1 gerekli tedbirler tarafimizdan alinacaktir.

GEBELIK

...Radyofrekans ablasyon ........... un dogmamis fetiis ya da anne siitii emen ¢ocuk i¢in riskleri
bilinmemektedir. Gebe ya da ¢ocuk emziren kadinlar bu ¢aliymaya katilamazlar. En iyisi gebe
olmadigimizdan ve ¢alisma boyunca gebe kalmamaya niyetli oldugunuzdan emin olmalisimiz. Cocuk
dogurma potansiyeliniz varsa calisma doktoru sizinle uygun dogum kontrol ydntemlerini
konusacaktir. Calisma sirasinda gebe kaldifimizdan siiphelenirseniz, hemen ¢alisjma doktoruna
haber vermelisiniz. Gebe iseniz izniniz alinmadan arastirmadan cikarilacaksimz. (Varsa, embriyo,
Sfetus veya anne siitii ile beslenen yenidogan icin tahmin edilebiliv riskler veya uygunsuzluklar;
gerekiyorsa gebe kalinmamasi yéniinde uyari ve bu ¢alisma igin kabul edilebilir gebelikten korunma
yontemleri koyu renkte yazilmalidir)

Erkek géniilliiler icin de gerekiyorsa kendisinin ve partnerinin korunmasi konusunda uyar
yapilmaldir.

ARASTIRMA SURECINDE BIRLIKTE KULLANILMASININ SAKINCALI OLDUGU
BILINEN ILACLAR/BESINLER NELERDIR?

Caligma siiresince birlikte kullaniminin sakincali oldugu ilag ve besinler
cYOK oo e dir.

ILACIN SAKLAMA KOSULLARIL...... b 48] ARNE——— *dir

HANGI KOSULLARDA ARASTIRMA DISI BIRAKILABILIRiM?

Uygulanan tedavi semasmin gereklerini yerine getirmemeniz, ¢aliyjma programmi aksatmaniz, gebe
kalmaniz veya galisma ilaci ile ilgili bir yan etkiye maruz kalmamz veya tedavinin etkinligini artirmak
vb. nedenlerle doktorunuz sizin izniniz olmadan sizi ¢alismadan ¢ikarabilir.

DIGER TEDAVILER NELERDIR?

Bu taninin tedavisinde uygulanabilecek, ancak simdilik uygulanmayacak olan

ERBIUM:YAG LAZER ve KURETAJ gibi diger tedaviler ya da islemler de bulunmaktadir; bunlarin
olasi yararlart ......... LEZYONLARDA HIZLI ETKi GOSTERMELERI...ve 1Y KOZMETIK
SONUCLARA SAHIPKEN ., riskleri ise ERITEM VE SKAR OLUSMASI .’dir.

HERHANGI BIR ZARARLANMA DURUMUNDA YUKUMLULUK/SORUMLULUK
KIMDEDIR VE NE YAPILACAKTIR?

Aragtirmaya bagl bir zarar s6z konusu oldugunda, bu durumun tedavisi sorumlu arastirici tarafindan
yapilacak, ortaya cikan masraflar .o onea e SGK,ZORUNLU MESLEK
) (€10)24 /-N.) COU R
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.................................................... tarafindan karsilanacaktir. Uygulama sirasinda gelisebilecek
herhangi bir hasara kars1 (6liim/sakatlanma dahil ) giivence altina alinmaktasiniz, olugabilecek hasar size
tarafimizdan yapilan sigorta ile tazmin edilecektir (Saglik Bakanligi’ndan izin alimmasi gerekli olmayan
arastirmalar icin zorunlu degildir).

YENI BULGULAR

Aragtirma siirecinde yapilan tedavi/uygulamaya yonelik sizi ilgilendirebilecek herhangi bir gelisme
oldugunda, bu durum size veya yasal temsilcinize derhal bildirilecektir.

ARASTIRMA SURESINCE CIKABILECEK SORUNLAR iCiN KiMi ARAMALIYIM?
Uygulama siiresi boyunca, zorunlu olarak aragtirma dig1 ila¢ almak durumunda kaldiginizda Sorumlu
Aragstiriciy1 6nceden bilgilendirmek i¢in, aragtirma hakkinda ek bilgiler almak i¢in ya da galisma ile ilgili
herhangi bir sorun, istenmeyen etki ya da diger rahatsizliklariniz i¢in 05468754505 no.lu telefondan Dr.
ZULAL ERBAGCI VE DR. MAHINUR DIDEM BOZGEYIK’ e bagvurabilirsiniz.

CALISMA KAPSAMINDAKI GIDERLER KARSILANACAK MIDIR?
Yapilacak her tiir tetkik, fizik muayene ve diger arastirma masraflar size veya giivencesi altinda
bulundugunuz resmi ya da 6zel higbir kurum veya kurulusa édetilmeyecektir.

CALISMAYI DESTEKLEYEN KURUM VAR MIDIR ?
Calismayi destekleyen kurum ....... YOK...... dir.

CALISMAYA KATILMAM NEDENIYLE HERHANGI BiR ODEME YAPILACAK MIDIR?
Bu arastirmada yer almaniz nedeniyle size hi¢bir 6deme yapilmayacaktir. Gerekirse yol giderlerinin vizit
basina ...... kismi destekleyici tarafindan karsilanacaktir (yapilacaksa 6deme miktar1 yazilmahdir).

ARASTIRMAYA KATILMAYI KABUL ETMEMEM VEYA ARASTIRMADAN AYRILMAM
DURUMUNDA NE YAPMAM GEREKIR?

Bu aragtirmada yer almak tamamen sizin isteginize baglhdir. Arastirmada yer almay1 reddedebilirsiniz ya
da herhangi bir agamada aragtirmadan ayrilabilirsiniz; reddetme veya vazgegme durumunda bile sonraki
bakiminiz garanti altina almacaktir. Arastirici, uygulanan tedavi semasinin gereklerini yerine
getirmemeniz, caliyma programimi aksatmaniz veya tedavinin etkinligini artirmak vb. nedenlerle
isteginiz diginda ancak bilginiz dahilinde sizi arastirmadan ¢ikarabilir. Bu durumda da sonraki bakiminiz
garanti altina alinacaktir.

Aragtirmanin sonuglari bilimsel amagla kullamlacaktir; ¢aligmadan ¢ekilmeniz ya da arastirici tarafindan
¢ikarilmaniz durumunda, sizle ilgili tibbi veriler de gerekirse bilimsel amagla kullanilabilecektir.

KATILMAMA iLiSKIiN BiLGILER KONUSUNDA GiZLiLiK SAGLANABILECEK MIDiR?
Size ait tiim tibbi ve kimlik bilgileriniz gizli tutulacaktir ve arastirma yaymlansa bile kimlik bilgileriniz
verilmeyecektir, ancak arastirmanin izleyicileri, yoklama yapanlar, etik kurullar ve resmi makamlar
gerektiginde tibbi bilgilerinize ulagabilir. Siz de istediginizde kendinize ait tibbi bilgilere ulasabilirsiniz
(tedavinin gizli olmas1 durumunda, goniilliiye kendine ait tibbi bilgilere ancak verilerin analizinden sonra
ulasabilecegi bildirilmelidir).

Calismaya Katilma Onayu:

Yukarida yer alan ve arastirmaya baslanmadan once goniilliiye verilmesi gereken bilgileri
gosteren 6...... sayfalik metni okudum ve sozlii olarak dinledim. Aklima gelen tiim sorular arastiriciya
sordum, yazili ve sozlii olarak bana yapilan tiim agiklamalari ayrintilariyla anlamis bulunmaktayim.
Calismaya katilmay: isteyip istemedigime karar vermem igin bana yeterli zaman tanindi. Bu kosullar
altinda,bana ait tibbi bilgilerin gézden gegcirilmesi, transfer edilmesi ve islenmesi konusunda arastirma
yiiriitiicisiine yetki veriyor ve soz konusu arastirmaya iliskin bana yapilan katilim davetini hi¢bir zorlama
ve baski olmaksizin biiyiik bir goniilliilik igerisinde kabul ediyorum. Bu formu imzalamakla yerel
yasalarin bana sagladig: haklan kaybetmeyecegimi biliyorum.

Bu formun imzal ve tarihli bir kopyasi bana verildi.
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GONULLUNUN IMZASI

ADI &
SOYADI

ADRESI

TEL. &
FAKS

TARIH

VELAYET VEYA VESAYET ALTINDA BULUNANLAR ICIiN VELi VEYA

VASININ iMZASI

ADI &
SOYADI

ADRESI

TEL. & FAKS
TARIH

iMZASI

ACIKLAMALARI YAPAN ARASTIRICININ

ADI &
SOYADI

TARIH

RIZA ALMA iSLEMINE BASINDAN SONUNA KADAR TANIKLIK iMZASI

EDEN KURULUS GOREVLISININ

ADI &
SOYADI

GOREVi

TARIH
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“BU KISIM YALNIZCA SN SNSSNEEEEER TARAFINDAN DOLDURULACAKTIR”

ARAS.GOR.DR.MAHINUR DIDEM BOZGEYIK.............. tarafindan, arastinlmakta olan yeni bir ilac
alacagim ve bu ilacin gebelik durumunda ozellikle ilk 3 ayda bebegin organ gelisimi sirasinda zararl
olabilecegi nedeni ile klinik arastirma siiresince gebe kalmamam gerektigi bana etraflica agiklandi. Bu
nedenle,

Gebeysem ya da gebe kalmis olabilecegimi diigtiniiyorsam,

Adet gérmezsem ya da adetim gecikirse ya da normal adet diizenimde bir degisiklik (6rnegin
adet sirasinda fazla kanama veya iki adet dénemi aras1 kanama) olursa,

Dogum kontrol yontemimi degistirir ya da degistirmeyi planlarsam,

Ya da aragtirma ilac1 disinda herhangi bir ilac1 kullanmak zorunda kalirsam

mutlaka ......... ARAS.GOR.DR.MAHINUR DIDEM BOZGEYIK............... ’a haber vermemin
gerekli oldugunu biliyorum.

BAYAN GONULLUNON IMZASI

ADI &

SOYADI

TARIH
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Ek:3
DERMATOLOJi KRiYOTERAPi HASTA ONAM FORMU

.Seboreik  Keratoz........cccooeevvevveereereereeeenen. Hastaligimzdan  otiirii  size
kriyoterapi tedavisi yapilmasini uygun goriiyoruz. Bu tedaviye siz tedavi igin uygun
kosullar1 sagladigimz ve tedaviyi kabul etmeniz halinde baglayacagiz. Sizin bu
tedaviden yararlanmamzi Oneriyoruz. Kararinizdan once asagida yazili olan metni
okumamzi ve tedavi hakkinda bilgilenmenizi istiyoruz. Bilgileri okuyup anladiktan
sonra bu tedaviyi almayi kabul ederseniz formu imzalayiniz.

Eger kabul ederseniz size doktorunuz tarafindan Kkriyoterapi tedavisi
uygulanacaktir. Tedavi siiresince yasayacagimiz problemleri doktorunuzla paylasmamz
uygun olacaktir.

Tibbi tiim girisimlerde oldugu gibi bu igslem de baz1 potansiyel risklere sahiptir.
Uygulama esnasinda agr1 duyabilirsiniz. Agriya bagh olarak tansiyonunuzun diismesi
durumunda gerekli olan tibbi miidahale doktorunuz tarafindan yapilacaktir.

Islem sonrasinda ilk 24 saat iginde uygulama bélgesinde su veya kan toplanmasi
goriilebilir. Doktorunuz tarafindan verilmis olan kremi bu bélgeye uygulayiniz.
Bunlarin disinda islem sonrasinda yara yeri enfeksiyonu ve agn gelisebilir, ciltte renk
degisiklikleri ve his kayiplar gériilebilir, skarla sonuglanabilir.

Kriyoterapi uygulamasi bazen birkag seans tekrar gerektirebilir. Bu durumlarda
doktorunuzun size belirttigi araliklarla kontrol muayenenizi yaptiriniz.

Tedaviden en fazla oranda yarar en az oranda zarar gérmenizi saglamak i¢in elimizden
geleni yapacagiz.

Bu tedaviyi reddedebilirsiniz. Bu tedaviyi almak istege baglidir ve reddettiginiz
takdirde size uygulanan tedavide ya da bundan sonra klinigimizde size kars:
davramiglarimizda herhangi bir degisiklik olmayacaktir. Diger uygun alternatif
tedavilere gegilebilecektir. Tedavinin herhangi bir asamasinda tedaviyi birakma hakkina
sahipsiniz.

Hastanin beyani:

Doktorum tarafindan Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Dermatoloji AD’nda
kriyoterapi islemi yapilacag: belirtilerek bu tedavi ile ilgili yukaridaki bilgiler bana
aktarildi. Bu tedaviyi almam konusunda zorlayici1 bir davramgla karsilasmus degilim.
Eger katilmay1 reddedersem bu durumun tibbi bakimima ve hekim ile olan iligkime
herhangi bir zarar getirmeyecegini de biliyorum.

Bana yapilan tiim agiklamalar1 ayrintilariyla anlamig bulunmaktayim. Tedaviyi
kabul ediyorum.

Bu formun bir kopyasi bana verilecektir.

Katihmei: Hekim: Tanik:
Adi, Soyadi: Adi, Soyadi: Adi, Soyadi:
Adres: Adres: Adres:
Tel: Tel: Imza:

Imza: Imza:
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DERMATOLOJi RADYOFREKANS ABLASYON HASTA ONAM FORMU

...Seboreik Keratoz............cecveuvennennee. Hastaliginizdan 6tiirii size radyofrekans
ablasyon tedavisi yapilmasim uygun gériiyoruz. Bu tedaviye siz tedavi igin uygun
kosullan sagladigimz ve tedaviyi kabul etmeniz halinde yapacagiz. Sizin bu tedaviden
yararlanmanizi Sneriyoruz. Kararimzdan énce asagida yazili olan metni okumamzi ve
tedavi hakkinda bilgilenmenizi istiyoruz. Bilgileri okuyup anladiktan sonra bu tedaviyi
almay1 kabul ederseniz formu imzalayimz.

Eger kabul ederseniz size doktorunuz tarafindan radyofrekans ablasyon tedavisi
uygulanacaktir. Tedavi siiresince yagayacaginiz problemleri doktorunuzla paylasmaniz
uygun olacaktir.

Bu islem, doktorunuzun tamisim koydugu lezyonu, lokal anestezik madde ile
uyusturulduktan sonra, yakma islemi ile kesilerek veya yakilarak uzaklastirmak
amaciyla yapilmaktadir.

Tibbi tiim girisimlerde oldugu gibi, bu islemde de bazi komplikasyon riskleri
mevcuttur. Uygulanan anestezik maddeye bagl allerjik reaksiyonlar, kanama, yara yeri
enfeksiyonu, iz kalmasi, lezyonun tamamen ¢ikarilamayip kismen sebat etmesi ya da
tekrarlamasi, islem sirasinda veya sonrasinda agri, islem bolgesine komsu doku ve
organlarda kismi hasar gibi komplikasyonlar gelisebilmektedir.

Oncelikle aspirin ve Kumadin gibi pihtilasma 6nleyiciler olmak tizere
kullandiginiz tiim ilaglari, mevcut sistemik hastaliklarimz, viicudunuzda kalp pili ve
ameliyatla takilmis platin gibi metallerin olup olmadigim islem yapilmadan once
doktorunuza mutlaka bildiriniz.

Yapilan islem sonrasi gerekli goriildiigiinde verilecek tedavileri diizenli olarak
kullanimz. Pansuman veya kontrol amaciyla verilen randevulariniza mutlaka geliniz.
Tedaviden en fazla oranda yarar en az oranda zarar gérmenizi saglamak i¢in elimizden
geleni yapacagiz.

Bu tedaviyi reddedebilirsiniz. Bu tedaviyi almak istege baghdir ve reddettiginiz
takdirde size uygulanan tedavide yada bundan sonra klinigimizde size kars:
davramglarimizda herhangi bir degisiklik olmayacaktir. Diger uygun alternatif
tedavilere gegilebilecektir. Tedavinin herhangi bir asamasinda tedaviyi birakma hakkina
sahipsiniz.

Hastanin beyani:

Doktorum tarafindan Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Dermatoloji AD’nda
hastaligimin tedavisi igin gerekli olan radyofrekans ablasyon isleminin yapilacag
belirtilerek bu tedavi ile ilgili yukaridaki bilgiler bana aktarildi. Bu tedaviyi almam
konusunda zorlayici bir davranisla karsilasmis degilim. Eger katilmay: reddedersem bu
durumun tibbi bakimima ve hekim ile olan ilisgkime herhangi bir zarar getirmeyecegini
de biliyorum.

Bana yapilan tiim agiklamalar ayrintilariyla anlamig bulunmaktayim. Tedaviyi
kabul ediyorum. Bu formun bir kopyasi bana verilecektir.

Katilimer: Hekim: Tanik:
Adi, Soyadi: Adi, Soyadi: Adi, Soyadi:
Adres: Adres: Adres:



Tel:
Imza:

Tel:
Imza
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Imza:




