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OZET

Verrukalar papillomavirtslerin infeksiyonu sonucu gelisen, deri ve
mukozalarda gorulen benign proliferasyonlardir. Morfoloji ve lokalizasyonlarina
gore, verruka vulgaris, verruka plana, verruka plantaris, verruka filiformis ve
verruka anogenitalis (kondiloma akiminata) gibi farkl klinik formlari mevcuttur.

Verrukalarda uygulanan ¢ok sayida tedavi yontemi bulunmaktadir fakat
tam etkili bir yontem henlz gelistirilememigtir. Tedavide kullanilan yontemler
arasinda destruktif tedaviler, virtsidal tedaviler, antimitotik tedaviler ve
immunoterapi yer almaktadir. Destriuktif tedavi yontemlerinden biri olan lazerler,
verrukalardaki dilate kapillerleri selektif olarak hasarlayarak etkili oimaktadir.

Bu galismada Mersin Universitesi Saglik Aragtirma ve Uygulama Merkezi
Dermatoloji poliklinigine 2012-2013 yillari arasinda bagvuran, el ve ayakta
lokalize verrukalari olan, Potassium-Titanyl-Phosphate (KTP) lazer tedavisi
uygulanan hastalarin dosya ve goruntl kayitlar incelenerek retrospektif olarak
lazer tedavisinin etkinliginin degerlendirilmesi amaclandi. Calismaya 9 erkek, 20
kadin hasta olmak Uzere toplam 29 hasta dahil edildi. Hastalarin tedaviye
cevaplarinin degerlendiriimesi sonucunda, 24 hastada (%82,8) tedaviye tam
cevap ve klinik dizelme goruliurken, 2 hastanin (%6,9) lezyonlarinda Klinik
olarak kugulme ve kismi cevap goruldd. Ayrica 3 hastada (%10,3) tedaviye
cevapsiz olarak degerlendirildi. Calismaya dahil edilen hastalarin toplamda 82
adet verrukasi mevcuttu ve 73 verruka (%89) tedaviye tam cevap verdi. El ve
ayak verrukalarindaki lazer tedavisinin etkinligi karsilastirildiginda ise etkinlik
acgisindan iki verruka tipi arasinda istatiksel olarak fark tespit edilmedi.
Hastalarin nuks agisindan takiplerinde, tedaviye tam cevap veren 24 hastanin
6’sinda (%25) 6. ay kontrollinde nuks gelistigi tespit edildi.

Calismamizin sonucunda, KTP lazer tedavisinin verrukalarda etkili bir
tedavi segenegi olabilecegi kanisina variimigtir. KTP lazer tedavisinin etkinligi
ve yan etkilerini degerlendirmek i¢in daha genis ve kontrolli ¢aligmalara ihtiyag
vardir.

Anahtar kelimeler: KTP lazer, tedavi, verruka



ABSTRACT

KTP Laser Treatment Efficiency in the Hand and Foot Warts

Verrucas are benign proliferations of skin and mucosae due to infection
with papillomaviruses. According to the morphology and localization, verruca
vulgaris, verruca plana, verruca plantaris, verruca filiformis and verruca
anogenitalis ( condyloma acuminata ) are among the different clinical forms.

Numerous different treatments are available for verrucas, but totally
effective treatment was not yet developed. Destructive treatments, virucidal
treatments, antimitotic treatments and immunotherapy are among the methods
used in the verruca treatment. Laser treatment is one of the destructive method
of treatment, which is effective by selectively damaging the dilated capillaries of
verrucas. In this retrospective study, we aimed to evaluate the effectiveness of
Potassium-Titanyl-Phosphate (KTP) laser for the treatment of hand and foot
warts. We analyzed the patients who were treated at Mersin University Health
Research Center, Dermatology Outpatient Clinic between 2012-2013. Twenty-
nine patients, 9 male and 20 female, were included in the study.

Of the 29 patients, 24 patients (82.8%) showed complete response to
treatment with total clearence of the clinical lesions, 2 patients (6.9%) showed
partial response with some degree of regression in their lesions, and in 3
patiens (10.3%) we did not show any clinical improvement. There was total of
82 verruca in the patients which included in the study and 73 verruca showed
complete response to treatment. We didn’t find statistically significant difference
in the response rates of hand and foot warts which treated with KTP laser. The
follow up examinations were performed 3 and 6 months after the last treatment.
Of the 24 patients with complete response to treatmet, recurrence of the warts
was observed in 6 (25%) patients.

The hand and foot warts tend to be recalcitrant to treatments and usually
the treatment methods available are uneasy and sometimes painful. According
to the findings of this study, KTP laser treatment seems to be a successful,
simple and well tolerated treatment method for the treatment of hand and foot
warts. However larger, and controlled studies are needed to confirm these
preliminary findings of this study.

Key words: KTP laser, treatment, wart



GiRiS VE AMAG

Verrukalar papillomavirtslerin infeksiyonu sonucu gelisen, deri ve
mukozalarda gériilen benign proliferasyonlardir. inkiibasyon siiresi genellikle
1-8 aydir’. Virlis, kontamine esyalarla ya da kisilerle temas sonucu
bulagmaktadir. Bulasma lokalizasyona, infeksiyoz viris miktarina, temas
suresine ve tipine, infeksiyona maruz kalan kisinin HPV spesifik durumuna ve
travma gibi faktorlere baghdir®.

Hastalik bulasici olmasi, kozmetik agidan sorun olusturmasi ve bazen
semptomatik (agri, yanma ve kanama) olabilmesi nedeni ile tedavi edilmelidir.
Bununla birlikte olgularin ¢gogunda kendini sinirlayan bir infeksiyon olmasinin
yaninda spontan olarak da gerileyebildigi icin agresif ve agrili yéntemlerden
kaginilmahdir.  Verrukalarda uygulanan c¢ok sayida tedavi yontemi
bulunmaktadir fakat %100 etkili bir ydontem henuz gelistirilememistir. Kullanilan
tedavi yontemleri arasinda destriktif tedaviler, virGsidal tedaviler, antimitotik
tedaviler ve immiinoterapi tedavileri yer almaktadir®.

Lazerler, verruka tedavisinde kullanilan destriktif ydontemler arasinda yer
almaktadir. Verruka tedavisinde kullanilan farkli dalga boylarindaki lazerler
arasinda karbondioksid (CO,) lazer, Erbium-YAG (Er:YAG) lazer, Neodmiyum-
YAG (Nd:YAG) lazer, pulse dye lazer, potasyum titanil fosfat (KTP) lazer ve
holmium lazer yer almaktadir®’. KTP lazerler, Urettigi isinlarin verrukalardaki
dilate kapillerdeki oksihemoglobin tarafindan absorbe edilmesi sonucunda
vaskuler yapilarda selektif bir hasara neden olurlar. Ayni zamanda uygulama
alaninda ortaya c¢lkan lokal 1s1 artisinda tedavide etkili olabilecegi
dusunulmektedir. KTP lazerler, vaskuler hasar ve ortaya ¢ikan lokal is1 artisiyla
birlikte verrukalarda harabiyete neden olarak etkili olmaktadir®.

Bu galisma ile Mersin Universitesi Tip Fakiltesi Dermatoloji poliklinigine
2012-2013 yillari arasinda basvuran, el ve ayakta lokalize verrukalari olan ve
KTP lazer tedavisi uygulanmis hastalarda, KTP lazer tedavisinin etkinliginin
retrospektif olarak degerlendiriimesi amacglanmistir. Ayrica KTP lazerin el ve
ayak verrukalarindaki etkinliginin karsilastirlmasi, yan etkilerinin ve nuks

oranlarinin degerlendiriimesi amaglanmistir.



GENEL BILGILER

Tanim

Verrukalar, deri ve mukozalarin papillomavirtslarla infeksiyonu sonucu
olusan benign proliferasyonlardlrl. Halk arasinda sigil olarak bilinen bu
lezyonlarin, morfoloji ve lokalizasyonlarina gore, verruka vulgaris, verruka plana,
verruka plantaris, verruka filiformis ve verruka anogenitalis (kondiloma
akiiminata) gibi farkli klinik formlari mevcuttur’.

Tarihge

Verrukalar, erken Roma ve Yunan zamanlarindan bu yana bilinen ve
tarih boyunca da tim dinyada tedavisi aranan bir hastalik olmustur. Payne bir
hastasinin tedavisinden sonra kendisinde de ayni lezyonlar ortaya cikinca
infeksiyoz orijinli olabilecegini ileri sirmugtir. Strauss ve ark. 1949’da kuguk bir
DNA virusu olarak etkeni izole etmislerdir. 1960’da Joseph Melnick tarafindan
virts icin ilk kez Papovavirlis terimini kullaniimistir. Takip eden arastirmalar
sonucunda virus gosterilmis ve insan papillomavirisu olarak isimlendirilmigtir.
Baslica kutan6z ve mukozal tipler olmak Uzere ikiye ayriimakla birlikte, bugun
icin 130’dan fazla genotipi mevcuttur >.

Epidemiyoloji

Genital vyerlesim disindaki verrukalar en sik cocuklar ve geng
eriskenlerde olur ve insidansi yaklasik %10’nun (izerindedir'. Prevalans
¢calismalarinda kirsal bdlgelerde daha yuksek oranda goéruldigu bulunmustur.
En yUksek insidans 12-16 yas araligindadir. Kiz ¢cocuklarda erkeklerden daha
sik goriliir®. 25-34 yas arasi eriskinlerde sikhigi %3.5 olarak bildirilmistir®*. Yas,
aile genisligi, sosyal sinif, cografik faktorler ve etnik 6zelliklerin verruka
insidans! lizerinde etkili olabilecegi gdsterilmistir®.

Verrukalar kisiler arasinda direk temas veya indirek olarak kontamine
yuzey ve egyalarla temas yoluyla bulasir. Bulagsmada lezyonlarin lokalizasyonu,
mevcut infeksiyoz virlis miktari, temasin derecesi ve nasil oldugu, infeksiyona
maruz kalan Kiginin virise karsi spesifik immuan durumu ve travma gibi faktorler
etkilidir. Kuguk abrazyonlar veya maserasyon gibi epidermal bariyerin

bozuldugu durumlarda viral bulasma kolaylasir &.



Etiyoloji ve Patogenez

Human papilloma viris (HPV), papovaviridae ailesine ait papillomavirts
grubundandir®. HPV’ler 72 kapsomerden olusan ikozahedral bir kapsidle
cevrelenmis DNA virtsleridir. DNA’lar ¢ift sarmal yapidadir ve yaklagsik 8000
baz cifti icerir'®. Zarf yapisina sahip olmadiklari icin kuruluk, donma ve
coziiciilere direnclidir'.

Viral DNA, fonksiyonel olarak erken (E;early) ve ge¢ (L; late) bolgeler
olarak ikiye ayrilir. Erken genler (E1-E7), viral DNA’nin replikasyonu,
transkripsiyonel regulasyon ve transformasyonundan sorumludur. Erken genler
ayni zamanda, yuksek riskli HPV tiplerinde, onkojenik transformasyonda da
gorevlidir. Geg genler (L1-L2) ise major ve mindr kapsid proteinlerini kodlar.
Papilloma virUslarin hayat siklusunu tamamlamasi igin gerekli olan tim
ihtiyaclarinin aynen taklit edilmesi gu¢ oldugu icin in vitro olarak doku
kiiltirlerinde Uretilmesi son derecede zordur'**2,

Son zamanlardaki deneysel bulgular HPV icin hticresel reseptérin bazal
keratinositlerin ylzeyinde bulunan hicre adhezyon moleklli olan a6B4-tip
integrin oldugunu desteklemektedir. HPV epitelyal doku icine yerlestikten sonra
skuamo6z hucrelerde proliferasyona neden olur. Klinik olarak belirgin olmasi
disinda deri ve mukoza iginde subklinik ve latent formda da bulunabilir.
infeksiyon epitelde sinirhidir  ve sistemik yayilm géstermez. HPV
inokulasyonundan sonra klinik olarak verruka gelisimi icin genellikle 2-9 ay
gecgmesi gereklidir. Gorunmeyen enfeksiyonun bulundugu bu dénem infeksiyoz
viriis icin potansiyel kaynak olusturur ®.

HPV enfeksiyonlarinin blyik kismi benign proliferasyonlara neden
olmasina ragmen, bazilari servikal, anogenital, oral ve nazal epitelin malign
tumorleriyle iligkilidir. Epidemiyolojik calismalarda, HPV varliginin, serviks
kanseri ve prekanserdz lezyonlar igin 6nemli bir risk faktéri oldugu
saptanmistir. Ozellikle HPV-16 ve 18 genital kanser gelisimiyle iligkilidir. Yiksek
riskli HPV genotiplerinin (16,18,31,33,35) epitelyal displazi ve oral skuamo6z
hiicreli karsinomla iligkisi bildirilmistir *.

Siniflama

HPV’ler icin serolojik bir tiplendirme yontemi bulunmamaktadir. HPV’ler
genotiplerine gore tiplendirilir ve genelde molekuler hibridizasyon teknikleri

kullanilarak genotipleri tespit edilir. Bunun igin bilinen HPV tiplerinin DNA’larinin
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standart olarak kullanildigi molekuler hibridizasyon teknikleri gelistirilmistir. Yeni
bir HPV tipi, tam viral klonlamay: izleyerek, daha dnce saptanan tiple % 90’dan
az homoloji gosterdiginde tanimlanir. Tium HPV tipleri baslica genital-mukozal,
nongenital ve epidermodisplazya verrusiformis (EV) lezyonlari seklinde 3 major
gruba ayrilabilir™. Bazi istisnalar disinda HPV tipleri genelde kendilerine 6zgii
klinik tablolar olusturur. HPV’ler tiplerine ve olusturduklari klinik hastalik
tablosuna gore cesitli gruplara ayrilabilmektedir'®. Farkli HPV tipleri ve

olusturduklari klinik tablolar tablo 1’de siralanmistir.

Tablo 1. Klinik hastaliklar ve iliskili HPV tipleri’.

HPV tipleri Klinik lezyon-sikhikla Klinik lezyon-daha az siklikta

1 Derin plantar/palmar verruka Verruka vulgaris

2,4,27,29 Verruka vulgaris Plantar, palmar ve mozaik
verrukalar

3,10%, 28, 49 Verruka plana EV’deki verruka planalar

7 Kasap sigili

13, 32 Oral fokal epitelyal hiperplazi

5% 8% 9% 12, 14, EV ve imminsupresiflerde goérilen verrukalar
15, 17, 19-26, 36

6*, 11* Anogenital verrukalar, servikal Bowenoid papulozis, respiratuar
kondilom papillomatozis, verruka vulgaris
16*, 18*, 31, 33-  Servikal kondilom, anogenital Verruka vulgaris

35, 39, 40, 51-60 verrukalar, bowenoid papilozis

*Onkojenik potansiyeli olan HPV tipleri

EV: epidermodisplazya verriisiformis

Klinik Bulgular

Yapilan deneyler ve klinik gbézlemler sonucunda HPV’nin inkibasyon
suresinin birka¢ haftadan, bir yildan uzun slUreye kadar degisebildigi
gorilmistir'’. inkiilbasyon periyodu genellikle 1-8 ay arasinda degismekle
birlikte ortalama 4 aydir®. HPV infeksiyonu Klinik, subklinik veya latent olabilir*.
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Hastalik klinik olarak; verruka vulgaris, verruka plantaris, verruka planus,
verruka filiformis, verruka anogenitalis ve epidermodisplazya verrusiformis
seklinde farkh tiplerde karsimiza c¢ikabilir. Lezyonlar keskin sinirli papal, plak ve
nodullerle karakterizedir. Bazen renk degisikligi gorulebilir. Tani genellikle klinik
olarak konulmaktadir. Infeksiyona neden olan virlisun tipine, tutulan anatomik
bdlgeye ve konagin immiin cevabina gére klinik gériinim degisebilmektedir®.

1. Verruka Vulgaris

En sik gorulen kutan6z verruka tipidir. Verruka vulgaris siklikla HPV tip 2
ve 4’e bagl olarak daha az sikhklada HPV tip 1, 26, 27, 29, 57, 65, 75-78’e

15,18

bagli olarak olusur™". Verruka vulgaris 0zellikle el parmaklarinin Uzeri,

dirsekler ve dizler gibi travmaya maruz kalan alanlarda gorulur. Klinik olarak deri
renginde, hiperkeratotik, ekzofitik papll yada nodiiller seklinde gorultrt”*.
Lezyonlar toplu igne basi kadar kuguk yada 1 cm’den daha fazla olacak sekilde
farkli boyutlarda olabilir. Verrukalarin yuzeyinde kiguk siyah noktalar gorulebilir.
Bu noktalar tromboze dilate damarlari temsil etmektedir. YUzeydeki keratin
tabakanin alinmasi kapillerlerin daha belirgin hale gelmesini saglamakta ve
taniya yardimci olmaktadir. Verruka Uzerinde fissur olusumu kanama ve
hassasiyete yol acabilir. Ellerle otoinokulasyon yoluyla yayilarak vicutta
herhangi bir lokalizasyona bulas olabilir. Periungual verrukalar tirnaklarini
Isiranlarda daha sik gorullr ve birleserek proksimal ve lateral tirnak kivrimlarini
tutabilir.  Ayrica tirnaklarini 1siranlarda dudaklarda ve dilde verrukalar
gorilebilir'™.

Sigillerin cogu 2 yil icinde spontan olarak geriler. Hastanin yasi veya sigil
sayisi prognozu etkilemez?. Cocuklarda bildirilen iyilesme oranlari, 2.ayda
%23, 3.ayda %30, 2.yilda %65 ile %78 ve 5 yilda %90’'dir**,

2. Verruka Plantaris

Sikhkla HPV tip 1, 2, 4, 27 ve 57’ye bagl olarak gelisir. Genelde ayagin
basing noktalarinda lezyonlar ortaya g¢ikar. Bununla birlikte ayagin herhangi bir
yerinde de ortaya ¢ikabilir. Siklikla bir ayakta ¢ok sayida lezyon vardir. Bazen
kimelenirler ve lezyonlar birleserek tek bir lezyon gibi goérulebilir. Olusan bu
plak “mozaik verruka” olarak adlandirilir. Klinik olarak sert ve boynuzsu bir halka
ile cevrili yumusak bir merkeze sahiptirler. Plantar sigilin yuzeyinde, Ustteki
tabaka kaldirildiginda daha iyi gorulen, ¢ok sayida kuguk siyah noktalar olabilir.

Bunlar uzamis dermal papillalar i¢erisindeki dilate kapiller damarlari temsil eder.
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Plantar sigiller nasirlarla veya kalluslarla karigtirilabilir. Ancak kalluslardan farkh
olarak yuzeyleri kazindiginda dermal papillalar igerisindeki dilate kapiller
damarlara bagl olarak kanama odaklari ortaya cikar'!. Basinca karsi oldukca
hassastirlar ve yanlardan sikistirilarak uygulanan basing agriya neden olur?.

Karinca yuvasina benzerliginden dolayr “myrmecia” olarak adlandirilan
plantar verruka formu olan verrukanin mirmesya tipi, klinik olarak duzgun
yuzeyli, derin yerlesimli, siklikla enflame ve hassas paplller veya plaklar
seklinde gorulir. En sik avug i¢i ve ayak tabanlarinda yerlesir ve genellikle
HPV-1 ile olusur®.

Plantar verrukalarin seyrinde spontan gerileme egilimi mevcuttur.
Lezyonlarin tam olarak gerilemesi yillar surebilmektedir. Bu sure¢ ¢ocuklarda
eriskinlere gore daha kisa siirmektedir®>.

3. Verruka Plana

Siklikla cocuklarda ve genc eriskinlerde gériilir'®. Etken genellikle HPV
tip 3 ve 10 olmakla birlikte bazen HPV tip 26, 27, 28 ve 41’e bagli olarakta
gelisebilir®. Siklikla yiiz, el dorsalleri ve bacaklarda yerlesir. Klinik olarak iizeri
duz, deri renginde yada gri-sari renkte olabilen, yuvarlak yada poligonal sekilli 5
mm’den kiiclik papiler lezyonlardir'®. Kébner fenomeni nedeni ile travma hatti
boyunca lineer olarak lezyonlar gorulebilir. Hiperpigmente lezyonlar lentijinler ve
cillerle kanigtirilabilirken, plak benzeri lezyonlar liken planus ve verrukoz nevusla
karigtinlabilir.  Spontan olarak gerileme orani en ylksek olan verruka
tiplerindendir®*.

4. Verruka Filiformis

Sapli lezyonlarla seyreden filiform verrukalar cogunlukla erkeklerde ylz
ve boyunda yerlesirler. Ozellikle yizde dudaklar, gbz kapaklari ve burun
kanatlarinda yerlesirler *.

5. Verruka Anogenitalis

Anogenital verrukalar, en yaygin cinsel yolla bulasan hastaliklardan
biridir®. Klinik olarak kondilamatéz, papiiler ve yassi lezyonlar seklinde farkli
tiplerde karsimiza glkabilirlg. Kondilomata akUminata anogenital sigillerin
2/3’unde goérilen formdur. Tek veya ¢ok sayida papul, filiform yada plak
seklinde gorulebilir. Siklikla karnibahar benzeri lezyonlar verrikdéz veya loblle
olabilir. Lezyonlar deri renginde olabilecedi gibi eritemli veya hiperpigmente

olabilir?®?’.
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Otuzdan fazla HPV tipi genital verrukalarla iligkilidir. Kondiloma
akuminata, sikhkla dusuk onkojenik riski olan HPV tip 6 ve 11 ile olusurken
daha az sikliklada HPV tip 2, 4, 16, 18 ve 30 ile olusur*'®. Genital HPV
infeksiyonu serviks, glans penis, anus, vulvovajinal alan ve periungual derinin
kanseriyle yakindan iligkilidir't. Onkojenik potansiyeli yiiksek olan ve
malignitelerin buyuk cogunlugundan sorumlu tipler HPV tip 16, 18, 31, 33, 45,
52 ve 58'dir .

Genital sidiller hastalarin %30’unda spontan olarak gerileyebilir. Fakat
lezyonun tamamen gerilemesi virisun epitelden tamamen temizlendigi
anlamina gelmez. Lezyonlar geriledikten sonra, normal gérunimlu deride de
viriis tespit edilebilmektedir 2%

6. Bowenoid Papiilozis

Genellikle geng erigkinlerde gorulen, dis genital bdlgede ve perianal
bdlgede yerlesen, kirmizimsi veya hiperpigmente ¢ok sayida papul yada plaklar
seklinde lezyonlarla karakterizedir®. En sik rastlanan etken HPV tip 16 olmakla
birlikte daha az siklikta HPV tip 6, 11 ve 18e bagh olarakta gelismektedir.
Histopatolojik olarak Bowen hastaligi veya in situ skuamo6z hacreli karsinoma
benzer hicresel displazi gosterirler. Nadir de olsa invaziflik gelisimi
bildiriimistir®’. Tedavide baslica imikimod, podofilin, 5-fluorourasil ve sidofovir
gibi lokal ajanlar disinda eksizyon, elektrokoter, kriyoterapi ve interferon gibi
tedaviler kullanilabilir 3%,

7. Bushcke — Lowenstein timori (Dev kondiloma akiiminatum)

Anogenital bolgede lokalize olan dev kondiloma akiminatumlar nadir
gorulen ve oldukca yavas seyir gosteren enfektif lezyonlardir. En sik peniste
yerlesim gostermesiyle birlikte vulva, skrotum, vajina, rektum, mesane ve
perianal bdlgede lezyonlar gériilebilmektedir®**°. Bazi arastirmacilar anogenital
bolgedeki bu lezyonlari skuamoz hucreli karsinomun bir varyanti veya verruk6z
karsinomlarin bir subtipi oldugunu savunmaktadirlar®®. Etken olarak genellikle
HPV tip 6 ve 11 izole edilmigtir. Lezyonlarin ¢evresine yayilma egilimi ve bazen
de invazif karsinoma ilerleyebilmesi nedeni ile tedavide tumorin total eksizyonu
onerilmektedir®’38,

8. Fokal Oral Epitelyal Hiperplazi (Heck hastaligi)
HPV tip 13 ve 32’nin etken oldugu ve genellikle asemptomatik seyreden

benign bir hastaliktir. Mukoza ile ayni veya daha beyaz renkte, 1- 4 milimetrelik
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yumusak papuller siklikla dudak mukozasi, bukkal mukoza ve dilde ortaya
cikar**°. Genellikle cocukluk veya adélesan dénemde gérilir®. Ailede farkli
uyelerde de hastallk meydana gelebilmekte ve bu durum aile igi bulagsma yada
genetik yatkinhgi disindirmektedir®?. Lezyonlar yillar icinde kendiliginden
gerileyebilecedi igin agresif tedavilere ihtiya¢ yoktur. Hastanin estetik kaygilari
olmasi durumunda eksizyon, elektrokoterizasyon ve kriyoterapi gibi tedaviler
kullanilabilir*®*,

9. Laringeal papillomatozis

Larinkste vokal kordlar, epiglottis ve subglottiste yerlesen, bazende
orofarenks ve bronkopulmoner epitele de yayilim gosterebilen ¢ok sayida
benign ve noninvaziv verrukalarla karakterizedir®®. Genellikle HPV tip 6 ve 11
etkendir. Yenidogan déneminde ve c¢ocukluk déneminde sik goriimesinin
nedeni, infekte anneden dogum sirasinda gocuga kontaminasyonla gegmesidir.
Bununla birlikte herhangi bir yastada laringeal papillomatozis ortaya
cikabilmektedir. Pubertede lezyonlar spontan olarak gerileyebilir fakat niks sik
gorilmektedir®®.

10. Epidermodisplazya verrusiformis

Epidermodisplazya verrusiformis (EV), kalitsal gegis gosteren, yaygin
HPV enfeksiyonu ve kutandz skuamoéz hicreli karsinoma ile karakterize nadir
gorilen bir hastaliktir. Genellikle otozomal resesif gegis gdstermektedir®.
Cogdunlukla infant veya erken ¢ocukluk doneminde ortaya ¢ikan, deride ¢ok
sayida verrikdz lezyon ve plak olugsumu ile karakterizedir. Patogenezi tam
olarak bilinmeyen hastalikta, HPV’ye karsi spesifik bir immin yetmezlik oldugu
disinilmektedir. Lezyonlarda 30’dan fazla HPV tipi varligi bildirilmistir®’.
Tedavide son donemlerde retinoidlerin tek basina yada interferonlarla kombine
kullanimi sonucu basarili sonuglar elde edilmistir*®.

Tani

HPV enfeksiyonlarinda tani esas olarak klinik bulgularla konulmakla
birlikte histolojik incelemelerle desteklenebilir’®. Histopatolojik incelemelerde
deri ve mukozada, epidermiste hiperkeratoz, parakeratoz ve akantozun eslik
ettigi skuamoz hucrelerde proliferasyon gorulur. Granller tabakada ve altinda
keratinositlerde vakuolizasyon, viral partikillerden olusan ve bazofilik boyanan
inklizyon cisimcikleri ve eizonofilik boyanan anormal keratinde karakteristik bir

histolojik 6zelligidir. Koilositoz HPV infeksiyonlarinin tipik histopatolojik
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bulgusudur. Koilositler beyaz bir halo ile gevrili kiguk, yuvarlak, koyu bazofilik
niikleuslu ve soluk sitoplazmali hiicrelerdir®°=>2,

Tanida kullanilan diger yontemlerse asetik asit uygulamasi, sitolojik
inceleme ve DNA hibridizasyon yontemleridir. Asetik asit uygulamalari rutin
kullanilan bir yontem degildir. Sadece supheli lezyonlarin varliginda ve sik
nukslerin goruldugu hastalarda tedavi uygulanacak alanin genigligini tespit
etmek amaciyla %3-5 asetik asitin 10 dakika kadar uygulanmasiyla yapilan bir
testtir. Erkeklerde dig genital bolgeye, kadinlarda ise serviks ve vajinaya
uygulanan test sonucunda verrukalarin bulundugu alanlar beyaz hale gelerek
(asetobeyazlanma) tespit edilebilir***°.

Sitoloji ~ (Papanicolau  smear), epitelyal vylzeylerde rahatlkla
uygulanabilen ucuz ve invaziv olmayan bir yontemdir. HPV ve etiyolojide rol
oynadigl neoplazmalara ait koilositoz, multinikleasyon, diskeratoz ve atipi gibi
degisiklikler tespit edilebilir 2.

DNA hibridizasyon yontemleri, HPV varligini ve tipini belirleyen en 6zgul
ve duyarl tani yontemleridir. Latent infeksiyonlar yalnizca bu yéntemlerle
belirlenebilir. En yaygin kullanilani polimeraz zincir reaksiyonu (PZR)
yontemidir. Bu yontem sayesinde gunumuzde biyopsiler, hicresel preparatlar
ve serum gibi ¢esitli drneklerde HPV DNA's| tespit edilebilir. DNA hibridizasyon
yontemleri pahali olmalar ve gelismis laboratuar olanaklari gerektirmeleri
nedeniyle kullanimlari sinirlidir >3,

Ayirici Tani

Seboroik ve solar keratoz, sebase hiperplazi, nevuslar, nasirlar, kiguk
piyojenik  granulom ve skuamo6z hicreli karsinoma  verrukalarla
karigsabilmektedir. Tipik klinik gorunim ve lezyonlarin yerlesim alanlari ile ayirici
tani yapilabilir. Liken planus papdulleri verruka plana ile karigabilirken, liken
planusun tipik klinik gérinimua ve oral mukoza tutulumunun varhgiyla ayirici
tani yapilabilmektedir. Epidermodisplazya verrUsiformisteki sidiller pitriyazis
versikoloru taklit edebilmektedir. Penil ve vulvar alandaki sigiller nevuslar,
benign keratozlar, kistler ve ektopik sebase bezlerle ayirici taniya girmektedir’.

immiinoloji

HPV infeksiyonun ortaya ¢ikmasinda ve verrukalarin spontan olarak
gerilemesinde hucresel immunite 6nemli bir role sahiptir. Hucresel immunite

bozukluklarinda klinik olarak sigillerin sikliginda ve siddetinde artisin yaninda,

15



HPV ile iligkili malignite insidansinda da artis meydana gelir™?°. Yapilan sinirli
sayida galismada da antikor aracili immun cevabinda varhigi gosterilmis ve her
iki tip immun sisteminde hastaligin gerilemesinde etkili olabileceqi
disinilimistar?.

Tedavi

Verrukalarda bir ¢ok tedavi yontemi olmakla birlikte tek basina tam etkili
bir tedavi yontemi bulunamamistir®. Verrukalarda segcilen tedavide istenen, tim
sigilleri yok etmesi yada buyuk oranda yok etmesi, agrisiz olmasi, sikatris
olusturmamasi, bir ile U¢ seans tedavide etkin olmasi, d6mur boyu bagisiklk
saglamasi ve tim hastalara uygulanabilen bir tedavi olmasidir®>. Nongenital
verrukalarin ¢ogunun spontan olarak gerileyebilecegi de g6z o6nunde
bulundurularak, tedavi sec¢iminde agresif olmayan tedaviler tercih edilmeli ve
hastaya tedavisiz kalma secenegide sunulmaldir'. Tedavi endikasyonlari
arasinda, hastanin tedavi istegi, lezyonlarin yapisal yada fonksiyonel bozukluga
neden olmasi, lezyonlarin sayi ve boyutlarinda artig, immun yetmezIligin varhgi
ve hastada agri, yanma, kanama ve kasinma gibi semptomlarin varligi
sayilabilir>>.

Tedavi yontemleri arasinda destruktif tedaviler (elektrokoter ve kiretaj,
cerrahi, kimyasal koterizasyon, kriyoterapi, salisilik asit, kantaridin, lazer,
fotodinamik tedavi), virisidal tedaviler (gluteraldehid, formaldehid, sidofovir),
antimitotik  tedaviler  (bleomisin, retinoidler, podofilin, podofilotoksin),
immunoterapi (oral ¢inko sulfat, kontakt duyarlandiricilar, interferon, 5-
fluorourasil, simetidin, levamizol, imikimod, Bacillus Calmette-Guérin,
intralezyoner kabakulak ve kandida antijeni, asilar) ve alternatif tedaviler
(hipnoz, sarmisak ekstreleri, bantla okliizyon) yer almaktadir®.

1. Destriktif Tedaviler

Destruktif tedaviler virUsidal tedavilerle karistirlmamalidir. Bu tedaviler
virusi  Oldurmek yerine lezyonu hasarlamak veya uzaklastirmak igin
uygulanirlar. Elektrokoter ve kuretaj, kimyasal koterizasyon, kriyoterapi, salisilik
asit, kantaridin, lazer ve fotodinamik tedavi uygulamalari destriiktif tedavilerdir®.

1.1. Kuretaj veya Koterizasyonla Cerrahi Tedavi

Verrukalarin kuretajla cerrahi olarak uzaklastirilmasi ve ardindan
koterizasyon uygulamasi daha onceleri ve halen de sikga kullanilan bir tedavi

yontemidir. Tedavi etkinligi %65-85 oraninda degdisen tedavi yonteminde, %30’a
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varan oranda sikatris gelisimi ve niiks bildirilmistir’®®’. Uygulama lokal yada
genel anesteziyle yapilir’. Hastalarda uygulama sonrasi lokal agr, kasinti,
ddem ve pigmentasyon degisiklikleri gibi yan etkiler goriilebilmektedir®®.

1.2. Kimyasal Koterizasyon

GUmus nitrat kalem ve solusyonlar piyojenik granulom, epistaksis,
kutan6z korn ve verruka tedavisinde, epitel dokunun kimyasal koterizasyonu
icin kullaniimaktadir®.

1.3. Salisilik Asit

Salisilik asit keratolitik etkisi olan lokal irritan bir ajandir ve hastalarin
cogunda ilk tedavi secenegidir'. Uygulama o6ncesinde sigillerin sicak suda
bekletiimesi ve lezyon Uzerindeki keratin tabakanin torplu veya ponza tasiyla
kaldirilmasi tedavinin etkinligini arttirmaktadir®®. Kolay elde edilebilir ve ucuz
olmasi bir avantajken, uzun tedavi siiresine ihtiyag duyulmasi dezavantajidir’.

1.4. Kantaridin

Cantharis vesicatoria adli bocekten elde edilir®’. Kantaridin epidermal
hidcrelerin 6lumune neden olmasinin yaninda hucreler arasi baglantilarin
kopmasiyla akantolize neden olarak intraepidermal bir bul gelisimine neden
olur®®. Lezyonlara uygulandiktan sonra 24 saat siireyle gecirgen olmayan bir
ortiiyle okluzyon uygulanir. Sonrasinda biil olusur ve 1-2 haftada iyilesir®’. Bu
uygulama 1-3 haftadir bir tekrarlanir. Verruka vulgaris, verruka plantaris ve
periungual verrukalarin tedavilerinde %80 gibi yuksek oranlarda kur elde
edilmistir.  Mukozalarda kullanimi  kontrendikedir.  Olusabilecek  olan
postinflimatuvar hipo yada hiperpigmentasyonlar haftalar veya aylar sonra
diizelir®.

1.5. Kriyoterapi

Kriyoterapide en ¢ok tercih edilen kriyojen -196°C’deki sivi nitrojendir®.
Lezyonlar kaybolana kadar 1-3 hafta araliklarla, lezyonun etrafindaki 1-2 mm
genislikteki alanida icine alacak sekilde yapilmalidir®. Etki mekanizmasi,
kutandz verrukalarda buz olusumu ve hicre membraniyla birlikte organellerde
buz olusumu sonucunda hiicre 8limii ile sonuglanan soguk hasaridir®. Ayrica
HPV ile enfekte Kkeratinositlerin nekrotik destriksiyonu yaparken, tedavi
alaninda olusturdugu lokal bir inflimasyonla da hicre aracili immin cevabi
tetikler. Basari orani %71-79 olan kriyoterapinin altinci ay sonundaki niks orani

%38-73 arasinda degismektedir>®.
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Cabuk ve kolay uygulanmasi, lokal anesteziye ihtiya¢ duyulmamasi,
keloid ve hipertrofik skar gelisiminin nadir olmasi ve ayni seansta birden ¢ok
lezyona tedavi uygulanabilmesi kriyoterapinin avantajlaridir. iyilesme siiresinin
uzun olusu, igslem sirasinda ve sonrasinda hafif yada orta derecede agr
olusmasi dezavantajlaridir. Pigmentasyon degigiklikleri oldukgca sik goruldr.
Olusan skar genellikle hipopigmente olmakla birlikte nadirde olsa hiperpigmente
skar gelistigi bildirilmistir®°°.

1.6. Lazer

Lazer, ‘Light Amplification by the Stimulated Emission Of Radiation’
kelimelerinin bas harflerinin kisaltmasindan olusan bir terimdir ve uyariimis
radyasyonun yogunlastiriimasiyla gugclendiriimis 1slk demeti anlamina
gelmektedir. Lazerlerin tarihgesi 1950’li yillara dayanmaktadir ve ilk kez
kullanilan lazer ruby lazerdir. Daha sonra Helium-Neon lazer, neodmiyum-YAG
(Nd:YAG) lazer, argon lazer ve karbondioksid (CO,) lazer gelistirilmistir®’.

Lazer 15191 deride uygulandigi alandan yansiyabilir, dokudan gecebilir,
doku icinde dagilabilir yada doku tarafindan emilime ugrayabilir. Farkli dalga
boylarinda bu 11k hedef dokuda hemoglobin, melanin, su ve dévme boyasi gibi
hedef kromoforlar tarafindan segici bir emilime ugrar. Lazer isiginin etkili
olabilmesi icin hedef doku tarafindan selektif olarak emilmesi gerekmektedir.
Lazerin dokuda istenen etkiye ulasabilmesi 1g1gin dalga boyu, enerji yogunlugu,
ISIN ¢apl, uygulama suresi ve dokunun optik Ozellikleri gibi parametrelere
baghdir. Hedef dokunun emilim spektrumuna uygun dalga boyunda lazerler
tercin edilmelidir. Uygulamadaki enerji yogunlugu deride belirli alana verilen
glice (irradians=W/cm?) ve belirli siirede birim alana diisen enerji miktarina
(fluens=j/cm?) bagldir. Isin ¢api yada spot biyikligi (mm) hedef dokuya
uygulanan 1s1din genigligidir ve enerji yogunlugunu etkiler. Uygulama suresi
(atim suresi= ms) ve araliklari ise lazerin surekli dalgali veya pulse lazer
olmasina baglidir®” .

Doku lazer etkilesimleri baslica fototermoliz etki, fotoakustik(fotomekanik)
etki ve fotokimyasal etki seklinde gerceklesmektedir. Lazer 1siginin hedef
kromofor tarafindan emilime ugramasi sonucunda ortaya c¢ikan yuksek isi
dokuda yikima neden olur. Sadece hedef dokunun yikima ugradi§i bu duruma
selektif fototermoliz denir. Selektif fototermolizin gerceklesmesi igin, lazer

uygulama suresinin hedef dokunun termal gevseme zamanindan daha kisa
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olmasi gerekmektedir. Termal gevgseme zamani ise lazer uygulanan dokunun,
olusan 1sinin %50’sini gevre dokuya iletmeden kaybetmesi icin gereken

zamandir®—%°

. Lazer doku etkilesimlerinden fotoakustik etkiyle de, absorbe
edilen 1sik enerjisi sok dalgalar olusturup vibrasyona ve hedef dokuda
pargalanmaya neden olur®.

HPV tedavisinde kullanilan farkli dalga boylarindaki lazerler arasinda
karbondioksid (CO,) lazer, Erbium-YAG (Er:YAG) lazer, Neodmiyum-YAG
(Nd:YAG) lazer, pulse dye lazer, potasyum titanil fosfat (KTP) lazer ve holmium
lazer yer almaktadir>°.

1.6.1. Karbondioksid (CO,) lazer

Dalga boyu 10.600 nm olan CO, lazerler ablatif lazerlerdendir. Isinlari
intraselller ve ekstraselller su tarafindan absorbe edilerek nonselektif termal
doku hasarina neden olur. ik olarak 1968 yilinda Goldman tarafindan verruka
vulgaris ve aktinik keilit tedavisinde kullaniimistir’®. Tedaviye direngli subungual
ve periungual verruka lezyonlarinda uygun bir tedavi secenegidir. Skar gelisimi
ve postoperatif agri sik gorulen komplikasyonlardir. Farkli vaka serilerinde %64-
71 oraninda etkili bulunmustur®.

1.6.2. Erbium-YAG (Er:YAG) lazer

2940 nm dalga boyunda isinlar Ureten ablatif lazerlerdir. Ablazyonun
daha kontrollu oldugu Er:-YAG lazerler epidermal uygulamalar igin uygun bir
lazerdir. Farkh lokalizasyonlardaki sigillerde tek seansta tedaviye yanit orani
%75 , niks oranlari da %25 olarak tespit edilmistir. islem sonrasi yara
iyilesmesi 7-10 giin icinde olusurken eritem 2 aya kadar uzayabilmektedir®.

1.6.3. Neodmiyum-YAG (Nd:YAG) lazer

Neodmiyum-YAG (Nd:YAG) lazerler, 1064 nm dalga boyuna sahip olan
ve hedef dokuda fototermal etki ile koagulasyon, fotokimyasal etki ile de
vaskuler yapilarda pargalanmaya neden olarak etkili olan lazerlerdir. Sigillerdeki
prolifere ve genislemis olan vaskiler yapilardaki hemoglobin tarafindan lazer
Isininin absorbe edilmesi sonucunda vaskiiler yapilar hasar gdrmektedir’.
Sacar ve arkadasglari tarafindan yapilan bir galismada, farkh verruka tiplerinde
Nd:YAG lazer tedavisi %97 oraninda etkili bulunurken, takiplerde %16 oraninda
nuks gorulmustur. Agri, eritem, skar, hipopigmentasyon, hiperpigmentasyon,
lokal duyu kaybi ve hemoraijik biil gibi yan etkiler gériilebilmektedir’.

19



1.6.4. Pulse dye lazer (PDL)

Pulse dye lazerler 585-595 nm dalga boyunda isik veren lazerlerdir.
Vaskuler lezyonlarin, hipertrofik ve keloidal skarlarin, strialarin, verrukalarin
tedavisinde vyeri vardir. Verrukalarin dilate kapillerlerindeki oksihemoglobin
tarafindan 1ginlarin absorbsiyonu sonucunda selektif mikrovaskuler hasara
neden olurlar. Termal hasar, kanlanmanin bozulmasi ve tetiklenen hicresel
immiin cevabin sigilin iyilesmesinde rolu oldugu diisiiniilmektedir®”. Pulse dye
lazerlerin verruka tedavisinde %45-95 oraninda etkili oldugu gdsterilmistir’> .
PDL tedavisinde agrinin minimal oldugu, agik yara birakmadigi ve skar
gelisimin cok az oldugu bildirilmistir’’. Tedavi alanlarinda purpura gelisebilir ve
genellikle 10-14 giin iginde geriler’®.

1.6.5. Potassium-Titanyl-Phosphate (KTP) lazer

Potasyum titanil fosfat lazer (KTP lazer); neodymium: yttriumaluminum-
garnet (Nd:YAG) lazer enerjisinin (1064nm) potasyum titanil fosfat iceren optik
kristallerden geciriimesiyle frekansi katlanmis ve dalga boyu yarilanmis
(532nm), yesil 1sik Ureten bir lazer formudur. Bu dalga boyu hem hemoglobin
hem melanin tarafindan absorbe edilebildigi i¢in vaskuller lezyonlar ve yuzeyel
pigmente lezyonlarin tedavisinde kullanilabilir. Dalga boyu kisa oldugu i¢in derin
dokulara penetrasyonu yoktur. Epidermal melanin tarafindan da absorbe
edilebildigi icin pigmentasyon problemleri ve sikatrislesmeye neden olabilir.
Nd:YAG lazere gore daha az enerji gerektirir. Uygulama sirasinda agri hissinin
az olmasi ve tedavi sonrasi komplikasyon riskinin az olmasi nedeniyle hasta

879 KTP lazerlerin esas kullanim alaninin vaskiler

memnuniyeti fazladir
lezyonlarin tedavisi olmasinin yaninda, nonablatif deri yenileme ve bagska
dermatolojik hastaliklarin tedavisinde de etkili oldugunu gosteren calismalar
mevcuttur.

KTP lazerler, Urettigi 1sinlarin verrukalardaki dilate kapillerdeki
oksihemoglobin tarafindan absorbe edilmesi sonucunda, vaskller yapilarda
selektif bir hasara neden olarak etkili olurlar. Ayni zamanda uygulama alaninda
ortaya cikan lokal i1s1 artisininda etkili olabilecegi dugunulmektedir. El ve ayakta
lokalize verrukalari olan hastalarda KTP lazer tedavisinin kullanildigi bir
calismada %48 oraninda tam klinik iyilesme tespit edilmistir. Calismaya dahil
edilen hastalarda agrn sikayeti dusuk duzeylerde gozlenirken sadece birkag

hastada topikal anestezige ihtiyac duyulmustur®.
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1.7. Trikloroasetik Asit / Bikloroasetik Asit

Eksternal HPV enfeksiyonlarinin tedavisinde trikloroasetik asit (TCA) ve
bikloroasetik asit (BCA) gibi topikal asitler kullanilmaktadir. Bu asitler sadece
lezyon Uizerine pamuk uclu aplikatorle yada bir firga yardimi ile siiriilir®®. Mikoz
membranlara ve normal deriye temastan kaginilmalidir. Haftalik uygulamalar
seklinde takip eden birka¢ hafta kullanilabili. TCA ve BCA ile yapilan sinirli
sayidaki ¢calismalarda, basari oranlari %871’lere ulasmaktayken nlks oranlarida
%36 civarlarinda bulunmustur®. Hamilelikte kullanimi giivenlidir®®.

1.8. Cerrahi Eksizyon ve Kiiretaj

Genellikle genital, perianal ve intraanal yerlesimli kug¢lk boyuttaki
sigillerde, sinirh ve saph lezyonlarda basit eksizyon teknikleri kullanilabilir.
Tedavi sonrasi hizli sonug¢ vermesine ragmen, yuksek nuks oranlarinin yaninda
kanama, skar ve sekonder bakteriyel infeksiyon gibi yan etkilerinden dolay pek
tercih ediimemektedir®®’,

1.9. Fotodinamik Tedavi

Hedef dokuya eksojen olarak verilen fotoduyarlandiricilardan sonra, belli
bir dalga boyunda isi§a maruz birakilarak yapilan tedavi seklidir®. Bu amacla
en sik kullanilan 5 aminolevulinik asittir ve krem yada merhem seklinde topikal
olarak uygulanir®. Fotodinamik tedavi genital sigillerde, vulva, penis ve
uretranin servikal intraepitelyal neoplazilerinin tedavilerinde, ayrica verruka
vulgaris, verruka plana ve verruka plantarisin tedavisinde kullaniimistir. Tedavi
sonuglari diger tedavi secenekleriyle kiyaslandiginda, genellikle esdeger yada
Gistiin bulunmustur’.

2. Virusidal Tedaviler

2.1. Gluteraldehit

Gluteraldehitin %10-20’lik solusyon ve %10’luk jel formu bulunmaktadir.
Gunde iki kez uygulanir ve deride kahverengi renk degisikligi, kontakt
duyarlanma gibi yan etkilere neden olabilir. %20’lik gluteraldehit solusyonun
gunde 1 kez uygulandigl kontrolsuz bir calismada, 3 aylik tedavi sonrasinda
%72 oraninda iyilesme tespit edilmistir®®,

2.2. Formaldehit

%0.75'lik jel, %3, 10 ve 20’lik solisyon ve %10’luk sprey formlari
mevcuttur. Verruka (zerine uygulandiginda Ust tabakadaki epidermal

hiicrelerde ve muhtemelen virionda hasara neden olur. Plantar verrukali 200
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cocuk hastayla yapilan bir galismada, %3’luk konsantrasyonda 6-8 hafta
siireyle tedavi verilmis ve %80 oraninda iyilesme tespit edilmistir®®*,

2.3. Formik Asit

Kimyasal bir irritan olan formik asit karinca ve arilarin isiriklarinda
bulunur. Plasebo kontrolli bir ¢galismada verrukalarin %85 formik asitle tedavisi
%92 oraninda etkili bulunmustur®.

2.4. Antiviral ilaglar

HPV’ye spesifik bir antiviral tedavi heniiz bulunamamistir’’. Sidofovir
DNA virtslarina etkili, DNA polimeraz enzimini inhibe eden potent nukleoizid
anologu olan antiviral bir ajandir®. Verrukalarda topikal olarak %1 jel
formulasyonunda veya intralezyoner olarak uygulandiginda oldukga etkili
sonuglar elde edilebilmektedir?®®. Lokal uygulandiginda bilinen bir sistemik yan
etkisi olmayan sidofovir, %3’luk konsantrasyonda gunde bir yada iki kez
uygulanmasi énerilmektedir®.

3. Antimitotik tedavi

3.1. Bleomisin

Streptomyces verticillus’tan derive edilen bir antibiyotiktir. Diger tedavi
seceneklerine direngli sigillerde tercih edilir ve selektif olarak skuamoz hucreleri
etkiler. DNA ve protein sentezini inhibe eder ve apopitozisi indikler*®.
Bleomisinin 1 mg/ml’lik solisyonu 0,2-1 ml (200-1000 IU/ml) doz araliginda
verrukalara intralezyoner olarak direkt enjekte edilir. Uygulamadan birka¢ gun
sonra lezyon bdlgesi koyu kahverengiye déner ve sikatris gelisir’. Gebelerde,
¢ocuklarda, vaskuler hastaligi olanlarda ve immunsuprese hastalarda sistemik
yayilhm gosterebilecedi icin onerilmez. Enjeksiyon sirasinda ve sonrasinda 2
gline kadar uzayan agri, 6dem, eritem gibi yan etkiler gelisebilir®. Farkli
calismalarda kiir oranlari %16-94 arasinda degismektedir®’.

3.2. Retinoidler

Gucli bir imminmodulatér olan retinoidler, epidermal biylime ve
diferansiyasyonu bozarak verrukalarin buyumesini engeller. Topikal yada
sistemik olarak kullanilabilirler. Topikal retinoidler 6zellikle el ve yluzdeki verruka
planalarda kullanilmistir>®,
3.3.  Podofilin
Podophyllum bitkisinden elde edilen bir reginedir. Anogenital sigil

tedavisinde yaygin olarak kullaniimasinin yaninda verruka plantariste de
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basarili sonuglar elde edilmistir. Podofilin %10-25 solusyon formlari olan bir
antimitotik ajandir ve haftalik intervallerle uygulanir. Gebelikte kullanimi
kontrendikedir. Bulanti, ates, kusma, bobrek yetmezligi, koma, hatta yogun
uygulama ve deride uzun sureli kalmasi sonrasinda sistemik yan etkiler ve 6lim
bildirilmistir>2%89,

3.4. Podofilotoksin

Podophyllum hexandrum bitkisinden elde edilen antimitotik bir ajandir.
Yuzde 0.5’lik solisyonu ve %0.05’lik jel formu bulunmaktadir. Plasebo kontrollG
calismalarda hastalarin %45-77'sinde iyilesme gorulurken, %4-38’inde nuks
gorilmustiir*,

4. immiinoterapi

4.1. Kontakt Duyarlandiricilar

Topikal immunoterapi ile verrukalarin tedavisi son 30 yildir kullanilan bir
yontemdir. Dinitroklorobenzen (DNCB) ilk kullaniimaya baslanan topikal
immunoterapdtiktir.  Ancak  mutajenik  etkilerinden  dolayr  genelde
difensiklopropenon (DPCP) ve skuarik asit dibltilester (SADBE) tercih
edilmektedir. Kontakt duyarlandiricilarin, HPV ile infekte dokuda tip 4
hipersensitivite reaksiyonuna yol agarak verrukall dokuda hasara neden oldugu
distnilmektedir®.

4.2. Oral Cinko Siilfat

Cinkonun immun sistem Uzerinde duzenleyici etkinligi bilinmektedir.
Yapilan calismalarda da oral ginko sulfat kullaniminin direngli verrukalarda
yuksek iyilesme oranlarina sahip oldugu gosterilmigtir. Yapilan plasebo kontrolli
bir calismada, 10 mg/kg/gin dozunda oral ¢inko sulfat alan hastalarda %87
oraninda iyilesme gorilmustir®.

4.3. interferon

interferonlar, antiviral, antitiméral ve immiinomodiilatuvar etkileri olan
endojen sitokinlerdir. IFN-a, IFN-B ve IFN-y olmak Uzere 3 major tipi
mevcuttur®®. Konvansiyonel tedavilere direncli anogenital sigiller, dissemine
lezyonlar, standart tedaviler sonrasi tekrarlayan verrukalar ve diger tedavi
segeneklerinin kullanilamadigi yaygin timoral lezyonlarda tercih edilebilir®.

4.4. 5-Fluorourasil

DNA ve RNA sentezini inhibe eden antimetabolit bir ajandir. Verruka

tedavisinde, topikal  %1-5’lik krem seklinde yada intralezyoner olarak
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kullanilabilir®. Agri, irritasyon ve lilserasyon gibi yan etkilerinin yaninda, iyi
bilinen bir mutajen ve teratojendir®.

4.5. imikimod

ilk olarak genital verrukalarda kullanilmaya baslanmistir, fakat
gunumuzde nongenital verrukalarda da basari ile kullaniimaktadir. Bir immun

yanit diizenleyicisi olan imikimodun direk antiviral etkinligi yoktur®®

. Basta
interferon alfa olmak uUzere TNF alfa, IL-1, 6 ve 8 stimule ederek immun
diizenleyici olarak rol oynar. immiin bellek hiicrelerinin olusmasini saglayarak
gelecekte olugabilecek nuksleri onler. Haftada 3 kez, 16 hafta sureyle
uygulanmasi ve surdukten 6-10 saat sonra yikanmasi Onerilir. Periungal ve
subungual verrukasi olan 15 hastanin dahil edildigi bir galismada, hastalara 18
hafta sure ile %5 imikimod krem tedavisi verilmis ve tedavi sonunda hastalarin
%80’inde tam iyilesme tespit edilmistir®”. Eritem, erozyon, kasinti ve édem gibi
yan etkileri mevcuttur. Mikoz membranlar ve servikste kullanimi
kontrendikedir®®.

4.6. Simetidin

Verrukalarda 20-40 mg/kg/gin dozunda verildiginde etkili bulunan H2-
reseptor antagonisti olan bir immunmodulatordir. Lenfosit proliferasyonunu
arttirarak hiicre aracili immiin cevabin gelismesini saglar®®.

4.7. Levamizol

Hucresel immunitede artisa neden olan antiparaziter bir ilagtir. Yapilan
calismalarda iki haftalik araliklarla, 3 gin sure ile 5 mg/kg/gin levamizolle %60-
77 oranlarinda iyilesme saglandigi bildirilmistir®.

4.8. Intralezyoner immiinoterapi

Tedaviye direngli sigillerde, kabakulak ve kandida antijeninin
intralezyoner olarak uygulanmasi alternatif bir tedavi olabilir. Antijenler
araciliiyla ortaya ¢ikan gecikmis tipte hipersensitivite reaksiyonu immin
sistemi uyarmakta ve HPV’ye karsi immiinolojik reaksiyon gelismektedir’.

5. Alternatif Tedaviler

BCG (Bacillus Calmette-Guerin) tedavisi; lokal uygulama sonrasinda
immiin cevabi uyardi§i igin verruka tedavisinde kullanilabilecegi bildirilmistir®.

Hipnoz; daha onceki ¢alismalarda verruka tedavisinde telkinin etkili
oldugu gosterilmigtir. Bir calismada da topikal salisilik asit ve plaseboya gore

(istiin bulunmustur®.

24



YONTEM VE GEREG

Mersin Universitesi Saglik Arastirma ve Uygulama Merkezi Dermatoloji
poliklinigine 2012-2013 yillari arasinda basvuran, el ve ayakta lokalize
verrukalari olan, Potassium-Titanyl-Phosphate (KTP) lazer tedavisi uygulanan
hastalarin dosya ve goruntu kayitlari incelenerek retrospektif olarak lazer
tedavisinin etkinligi degerlendirildi. Calismaya kayitlarina ulasilan 29 hasta dahil
edildi. Hastalarin 9u erkek, 20’si kadindi ve vyaslari 13-47 arasinda
degismekteydi.

Calisma icin Mersin Universitesi Tip Fakdltesi yerel etik kurulundan
25/04/2013 tarihli ve 2013/146 sayil kurul karari ile calisma izni alindi.

KTP lazer tedavisi uygulanan hastalarin tedaviye cevap oranlari, tedavi
edilen toplam verruka sayisi ve verrukalarin tedaviye cevap oranlari, hastalara
ve verrukalara uygulanan ortalama tedavi seans sayisi, hastalarin demografik
Ozellikleri, tedavi sonrasinda nuks oranlari ve uygulama sonrasindaki lezyon
alanindaki yan etkiler gorunti ve dosya kayitlarina bakilarak degerlendirildi.
Nuks oranlari ve uygulama sonrasi lezyon alanlarindaki yan etkiler hasta sayisi
uzerinden ve verruka sayisi Uzerinden iki farkl sekilde degerlendirildi. Bununla
birlikte farkh verruka tiplerinde (verruka vulgaris ve plantaris) lazer tedavisinin
etkinligi, tedavi sonrasi nuks orani ve uygulanan ortalama seans sayisi
agisindan iki grup ayr ayri degerlendirildi ve gruplar arasinda karsilastirma
yapildi.

Calismaya dahil edilen hastalar el ve ayakta lokalize verrukalari bulunan,
2012-2013 yillari arasinda klinigimizde KTP lazer tedavisi uygulanmis, daha
once diger tedavi segeneklerinden herhangi birini kullanmamig, tedavi oncesi ve
sonrasinda fotograflanarak takip edilmis, immunsupresif hastaligi olmayan ve
immunsupresif ilag almayan, ciddi sistemik hastaligi olmayan hastalardan
olusmaktaydi. Daha once diger tedavi segeneklerinden herhangi birini kullanmig
hastalar, immunsupresif hastaligi olan ve immunsupresif tedavi alan hastalar,
ciddi sistemik hastaligi olan hastalar galismaya dahil edilmedi.

Lazer tedavisi uygulanan hastalara olasi yan etkiler hakkinda bilgi
verilerek beklenmeyen bir yan etkiyle karsilasildiginda hemen kontrole

gelinmesi konusunda hastalar uyariimigti.
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Klinigimizde verruka vulgaris ve plantaris tedavisinde standart bir KTP
lazer tedavi protokoli uygulanmaktaydi. Bu standart protokole uygun tedavi
edilen hastalar arastirmamiza dahil edildi. Standart KTP lazer tedavisi
protokolumuzde hastalarin verrukalarina etrafindaki 1mm’lik saglam deriyi de
icerecek sekilde, 2 mm uygulama genisligi, 40 milisaniye atim suresi ve 40
joule/cm? standart dozunda KTP lazer tedavisi uygulanmakta. Hastalar iki hafta
araliklarla kontrole c¢agdirilarak lezyonlarinin aktivitesi degerlendirilerek aktif
lezyonlara tekrar tedavi yapilmaktaydi. Bu protokolde 4 seans sonucunda klinik
olarak gerilemeyen lezyonlara uygulanan enerji miktari 50 joule/cm?® ’ye
ctkilmaktaydi. Her uygulama verruka basina iki kez atis yapilarak ve verrukalar
gerileyinceye kadar yada en fazla 6 seans olacak sekilde uygulanmaktaydi.
Uygulama oncesinde lazere baglh yaniklari dnlemek amaciyla lezyon alanina
ince tabaka halinde koruyucu jel (ultrason jel) sUrulmekteydi. Bu standart
protokole uygun tedavi almayan hastalar arastirmaya dahil edilmedi.

Aragtirmaya dahil edilen hastalarin kayitlarindan elde edilen bilgilere
goOre uygulama sirasinda higbirinde lokal anestezi ihtiya¢ duyulmamis ve siddetli
agrnt  gelismemisti. Uygulama sirasinda ve  sonrasinda  agrinin
derecenlendiriimesi agisindan, hastalara hissettigi agriya 0’dan 5’e kadar puan
vermesi soylenerek kayit altina alinmisti. O puan hi¢ agrinin olmamasi, 1 puan
igne batmasi seklinde minimal dizeyde agri, 2 puan hafif dizeyde agri, 3 puan
orta derecede agri, 4 puan siddetli agrn ve 5 puanda tolere edilemiyecek kadar
¢ok siddetli agri olmasi seklinde puanlandi.

Hastalar 2 hafta araliklarla kontrole ¢cagriimis ve klinik olarak lezyonlarin
aktivitesi degerlendirilerek dosya kayitlari ve fotograflari kayit altina alinmisti.
Klinik olarak lezyonlarin aktivitesinin degerlendiriimesi ise verrukalarin
uzerindeki  keratozik dokunun bistlrld yardimiyla debride edilerek noktasal
kanama odaklarinin varligi ile degerlendiriimigti. Verruka lezyonlarinda
uzerindeki hiperkeratozik doku kaldirildiginda, deride olusan dermal papillalarin
uzamasina bagh (papillomatozis) gelisen vaskullarite nedeni ile noktasal
kanama odaklari olugsur. Bu kanama odaklari inaktive verrukalarda
olusmamakta ve geride keratozik alanlar kalmaktadir. Lazerler verrukalardaki
vaskuler yapinin hasariyla birlikte lezyon alaninda olusan lokal isi artigiyla
termal hasar olusturmakta ve verrukalarin inaktivasyonunu saglamaktadir.

Debridman sonrasi kanama odaklari olan verrukalar aktif olarak
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degerlendirilerek tedaviye devam edilmisti. Klinik olarak gerileyen ve debridman
sonrasinda noktasal kanama odaklari tespit edilmeyen verrukalar inaktif olarak
degerlendirilmisti.

Klinik iyilesmenin degerlendiriimesi ise tam klinik iyilesme (lezyonun
tamamen kaybolmasi), kismi yanit (lezyonun kismen kaybolmasi), yanitsiz
(lezyonda degisiklik olmamasi), siddetlenme (lezyonun geniglemesi) seklinde
siniflandinidi. Klinik iyilesmenin degerlendirmesi ve bu siniflama hem hasta
sayis| uzerinden hemde total verruka sayisi Uzerinden yapildi. Ayni zamanda
farkli verruka tiplerine sahip hastalarin tedaviye cevaplar ayri ayri
degerlendirildi ve iki grup arasinda da karsilastirma yapildi. Tam klinik iyilesme
olan lezyon alanlarida kozmetik sonu¢ acgisindan normal deri gérinimi (tam
kozmetik iyilik), pigmentasyon dedisiklikleri ve skar agisindan degerlendirildi.
Lezyonlar tamamen gerileyen hastalarin 3. ve 6. ayda nuks acgisindan yapilan
kontrollerinin kayitlari incelenerek nuks oranlari degerlendirildi.

istatiksel metod olarak; calismadan elde edilen verilerin istatistiksel
degerlendiriimesinde kategorik veriler sayl ve yuzde cinsinden, surekli veriler
ise ortalama t+ standart sapma (minimum-maksimum) cinsinden 6zetlenmigtir.
Grafik gosterimlerinde  hata-gubuk  grafigi  kullanilmistir.  istatistiksel
degerlendirme igin capraz tablo istatistiklerinden Ki-kare test istatistigi
kullaniimistir. Sayisal degiskenler bakimindan iki grubun karsilastiriimasinda
parametrik (Independent Samples t test) yontem kullaniimigtir. p<0,05

istatistiksel olarak anlamli kabul edilmigtir.
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BULGULAR

Calismaya Mersin Universitesi, Dermatoloji Klinigine 2012-2013 yillari
arasinda bagvuran, el ve ayakta verruka sikayeti olup, KTP lazer tedavisi
uygulanmig 29 hasta dahil edildi. 29 hastanin 9'u erkek (%31), 20’si kadin
(%69) hastaydi. Olgularin yaslari 13-47 yas araliginda olup, yas ortalamasi
22,41+8,18 olarak bulundu (Tablo 2).

Calismaya dahil edilen 29 hastanin 9unda (%31) verruka plantaris
bulunurken, 20 ( %69) hastada da verruka vulgaris mevcuttu. Hastalarin
toplamda 82 adet verrukasi mevcutken, bunlardan 24’G (%29) verruka
plantaris, 58’i (%71) verruka vulgaristi. Hastalarda minimum 1, maksimum 8
verruka mevcuttu ve ortalama verruka sayisi 2,83+2,04 olarak bulundu (Tablo
2). Hastalarin hastalik sureleri 1 ay ile 72 ay arasinda degismekteydi ve
ortalama hastalik suresi 16,03+17,68 idi. Verruka plantaris ve verruka vulgarisli
hastalar arasinda ortalama hastalik suresi bakimindan istatistiksel anlamh
farkhlik yoktu (p=0,242) (Tablo 3).

Tablo 2. Hastalarin yas ortalamasi ve ortalama lezyon sayisi.

Hasta sayisi (N) 29
Yas Lezyon sayisi
Ortalama 22,41 2,83
Standart sapma 8,18 2,04
Minimum 13 1
Maximum 47 8

Tablo 3. Verruka plantaris ve vulgarisli hastalarin ortalama hastalik

sureleri.
Hasta Lezyon tipi Ortalama Standart sapma
sayIsi yonlip siire (ay) p p
Hastalik 9 Verruka plantaris 10,22 10,46 0240
sures! 20 Verruka vulgaris 18,65 19,79
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Lazer tedavisi uygulanan 29 hastanin tedaviye klinik cevaplarinin
degerlendiriimesinde; 24 hastada (%82,8) tedaviye tam cevap ve klinik dizelme
gorulurken, 2 hastanin (%6,9) lezyonlarinda klinik olarak kigulme ve kismi
cevap gorildii. Ug hastanin da (%10,3) lezyonlari 6 seans sonunda devam
etmekteydi ve tedaviye cevapsiz olarak degerlendirildi. Tedavi goren hastalarin
higbirinde lezyonlarinda siddetlenme gorulmemisti. Verruka wvulgarisli ve
plantarisli hastalarin ayri gruplar  seklinde  tedaviye  cevaplari
degerlendirildiginde ise; verruka vulgarisli 20 hastanin 17’sinde (%85) tam Klinik
iyilesme, 2'sinde (%10) kismi yanit gorulurken 1 hasta (%5) ise tedaviye
cevapsiz olarak de@erlendirildi. Verruka plantarisli 9 hastanin 7’sinde (%78) tam
Klinik iyilesme gorulirken 2 hasta da (%22) tedaviye cevapsiz olarak
degerlendirildi (Tablo 4). Farkh verruka tipleri olan hastalar arasinda lazer tedavi
etkinligi agisindan yapilan degerlendirme sonucunda, verruka tipi ve etkinlik

yonunden istatistiksel olarak anlamli bir iligki tespit edilmedi (p= 0,318).

Tablo 4. Tedavi sonrasinda hastalarin tedaviye cevaplarinin

degerlendiriimesi.

) Verruka vulgarisli | Verruka plantarisli Toplam
Tedaviye
o hastalar hastalar hasta sayisi p
klinik cevap
n (%) n (%) n (%)
Tam klinik
o 17 (%85) 7 (%78) 24 (%82,8)
iyilesme
Tedaviye
. 2 (%10) 0 (%0) 2 (%6,9)
kismi yanit
. 0,318
Tedaviye
1 (%5) 2 (%22) 3 (%10,3)
yanitsiz
Lezyonda
. 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0)
siddetlenme
Toplam 20 9 29

Tedavi gérmus olan hastalarin verruka sayilari Gzerinden yapilan tedavi
etkinligi degerlendiriimesinde ise toplamda 82 adet olan verrukalarin 73’0 (%89)

tedaviye tam cevap verirken, 7 verruka (%8,6) tedaviye cevapsiz olarak
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degerlendirildi. iki verrukada (%2,4) ise kismi cevap gériildii. Tedaviye tam
cevap veren verrukalarin 52’si verruka vulgarisken, 21'i verruka plantaristi.
Tedavinin cevapsiz oldugu 7 verrukanin ise 4’G verruka vulgarisken 3’U verruka
plantaristi (Tablo 5). Yapilan istatiksel degerlendirme sonucunda, farkli verruka
tipleri arasinda lazer tedavi etkinligi agisindan anlamh bir fark tespit edilmedi
(p=0,482).

Tablo 5. Tedavi sonrasinda verruka sayisi Uzerinden tedavi cevaplarinin

degerlendiriimesi.

Tedaviye | Verruka vulgaris | Verruka plantaris | Tum verrukalar
klinik cevap n (%) n (%) n (%) P
Tam klinik

o 52 (%89,7) 21 (%87,5) 73 (%89,0)

iyilesme

Tedaviye

. 2 (%3,4) 0(%) 2 (%2,4)
kismi yanit
. 0,482
Tedaviye
4 (%6,9) 3(%12,5) 7 (%8,6)

yanitsiz
Lezyonda
. 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0)
siddetlenme

Toplam 58 24 82

Calismaya dahil edilen hastalar, verrukalarina 1 ile 6 seans arasinda, 2
mm uygulama genisligi, 40 milisaniye atim siiresi ve 40 joule/cm? standart
dozunda KTP lazer tedavisi uygulanan hastalardan olugsmaktaydi. 4 seans
sonucunda Klinik olarak gerilemeyen lezyonlarda uygulanan enerji miktari 50
joule/cm? ’ye cikilmaktaydi. Hastalarin bir kismi tek seansta fayda gériirken
bazi hastalar 6 seans sonucunda fayda gérmekteydi. Alti seans sonunda fayda
goérmeyen hastalar tedaviye cevapsiz olarak degerlendirilmistir. Hastalarin farkl
sayllarda verrukalari mevcuttu ve her verrukasina uygulanan lazer seans sayisi
farkh olacagi icin, her hastaya uygulanan lazer seans sayisi ortalama degerler
seklinde hesaplandi. Tum hastalara uygulanan ortalama seans sayisi 3,49+1,57
iken, verruka plantarisli hastalara 3,51+1,71, verruka vulgarisli hastalara

3,48+1,54 seans lazer tedavisi uygulanmigtir. Farkh verruka tiplerine sahip
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hastalar arasinda uygulanan ortalama seans sayisi bakimindan istatiksel olarak
anlamli fark tespit edilmedi (p=0,959) (Tablo 6).

Tablo 6. Verruka vulgaris ve plantarisli hastalara uygulanan ortalama

seans sayisi.
- Ortalama seans
Hasta sayisi Lezyon tipi Standart sapma p
sayIsl
9 Verruka plantaris 3,5139 1,71897
20 0,959
Verruka vulgaris 3,4808 1,54928

Tedaviye tam cevap veren 73 verrukanin 63’0 (%86,3) ilk 4 seansta
gerilerken, sadece 3 adet verrukada (%4,1) 6. seans uygulanma geregi
duyulmustu (Tablo 7). Verruka vulgarisli hastalar ve verruka plantarisli
hastalara uygulanan seans sayilari ortalama olarak birbirine yakin bulunmakla
birlikte, verruka plantarisli hastalarda tedaviye cevap verilen seans sayilari
genis araliklarla degismekteydi. Az sayida seanslarla gerilemesinin yaninda

uzun suren tedavi seanslari da olan hastalarda mevcuttu (Sekil 1).

Tablo 7. Her uygulamada seans basina tedaviye tam cevap veren

verruka sayisi ve oranlari.

Uygulama | Verruka vulgaris | Verruka plantaris | Total verruka sayisi
sayIsl n (%) n (%) n (%)

1l.seans 5 (% 9,6) 6 (%28,6) 11 (%15,1)
2.seans 12 (%23,1) 7 (%33,3) 19 (%26,0)
3.seans 19 (%36,5) 2 (%9,5) 21 (28,8)
4.seans 8 (%15,4) 4 (%19,1) 12 (%16,4)
5.seans 5 (%9,6) 2 (%9,5) 7 (%9,6)
6.seans 3 (%5,8) 0 (%0) 3 (%4,1)
Toplam 52 21 73
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Sekil 1. Farkli verruka lezyonlarina sahip hastalarda uygulanan ortalama

lazer seans sayisi hata-gubuk grafigi.

Uygulamalar sirasinda hafif duzeyde agriyla birlikte lezyon alaninda
ortaya ¢ikan eritem gibi yan etkiler goruimustlu. Hastalarda agri kesici yada lokal
anestezi gerektirecek kadar siddetli agri goérilmemisti. Tedavi sonrasinda
hastalara agrilari icin O ile 5 puan arasinda bir puan (0=adrisiz, 5=tolere
edemiyecek kadar cok siddetli agri) vermeleri énerilmisti. iki hasta 0 puan
(agnisiz), 16 hasta 1 puan (igne batmasi seklinde minimal agri) , 11 hasta 2
puan ( hafif duzeyde agri) seklinde agrilarina puan vermigti. Hastalarin
higbirinde siddetli ve ¢ok siddetli agri gorulmemisgti.

Hastalarin tedavi sonrasi 3. ve 6. ay takip kontrollerinin kayitlari
incelenerek tamamen gerileyen verruka lezyon alanlarinda tedaviye bagli olarak
olusan yan etkiler degerlendirildi. Hastalarin 3. ay kontrollerinde, verruka lezyon
alanlarindan 51 tanesinde (%65,4) tam kozmetik iyilik (normal deri gérinimu)
elde edildigi, 11 alanda (%14,1) hafif derecede hiperpigmentasyon ve 16 alanda
da (%20,5) hafif diuzeyde deprese alan gelistigi tespit edildi (Tablo 8).

32



Hastalarin 6. ayda yapilan kontrollerinin dosya ve goruntu kayitlarinda bu yan

etkilerin bulgularinin giderek azaldigi goruldu.

Tablo 8. Tedavi sonrasinda 3. ay kontrollerinde lezyon alanlarinda tespit

edilen yan etkiler.

Klinik bulgular Lezyon alani n (%)
Normal deri gériunimu 51 (%65,4)
Hafif hiperpigmentasyon 11 (%14,1)
Hafif dizeyde deprese alan 16 (%20,5)

Lezyonlari gerileyen hastalarin nuks agisindan takiplerinde tedaviye tam
cevap veren 24 hastanin 6’sinda (%25) ilk 3 ay icinde niks gelisirken, takipler
esnasinda 3. aydan sonra higbir hastada nuks tespit edilmemigti. Farkli verruka
tiplerine sahip hastalardan verruka vulgarisli hastalarin 5’'inde (%29,4), verruka
plantarisli hastalarinda 1’inde (%14,3) nilks gérilmistl. Istatiksel olarak farkli
verruka tiplerine sahip hastalar arasinda niiks orani agisindan anlamli bir fark
yoktu (p=0,795) (Tablo 9). Ayni zamanda tedaviye tam cevap veren

hastalardan 14’Unun 1 yil sonra yapilan kontrollerinde de nuks goralmemisgti.

Tablo 9. Tedaviye tam cevap veren hastalardaki nuks oranlari.

Verruka vulgarisli | Verruka plantarisli
Toplam hasta
hastalar hastalar p
n (%)
n (%) n (%)
Niks var 5 (%29,4) 1 (%14,3) 6 (%25)
0,795
NUks yok 12 (%70,6) 6 (% 85,7) 18 (%75)

Hasta sayisi disinda niks eden verrukalarin sayisi Uzerinden yapilan
degerlendirmede ise tedaviye tam cevap veren 73 verrukanin 11’inde (%15,1)
3. ay kontrollerinde nuks gorulmustu. Bu 11 verrukanin 9'u verruka vulgarisken
2 taneside verruka plantaristi. istatiksel olarak farkli verruka tipleri arasinda

nuks orani agisindan anlamli bir fark tespit edilmedi (Tablo 10) (p=0,631).
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Tablo 10. Tedaviye tam cevap veren verrukalardaki nuks oranlari.

Verruka vulgaris

Verruka plantaris

Toplam verruka

n (%) n (%) n (%) P
NUks var 9 (%17,3) 2 (%9,5) 11 (%15,1)
0,631
Nuks yok 43 (%82,7) 19 (90,5) 62 (%84,9)
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Resim 1 (A).

El bagparmakta lokalize 1 adet verruka vulgaris.

Resim 1 (B).

Tek seans lazer uygulamasi sonrasinda 3. ay kontrolu
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Resim 2 (A). Ayak tabaninda lokalize 2 adet verruka plantaris.

Resim 2 (B). Tek seans lazer uygulamasi sonrasindaki 3. ay kontrolu.
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TARTISMA

Verrukalarda bir ¢gok tedavi yontemi olmakla birlikte tek basina tam etKkili
bir tedavi yontemi bulunamamistir®’. Tedavilerin etkinligi hastanin vyasi,
lezyonlarin yayginhgi, hastalik suresi, hastanin bagisiklik durumu ve hastanin
tedavi istegi gibi faktorlere baglidir. Tek basina tam etkili bir tedavi segenegi
henlz olmadigindan farkh tedavi segenekleri kombine olarak yada sirayla
uygulanabilir®. Verrukalarda ideal bir tedavi ydnteminden beklenen tiim
verrukalari tamamen iyilestirmesi, uygulamalarin agrisiz olmasi, uygulama
sonrasinda yan etkilerinin az olmasi ve tum hastalara uygulanabilen bir tedavi
olmasidir®. Verrukalarin ¢ogunun spontan olarak gerileyebilecegide goz
onlnde bulundurularak, tedavi seciminde agresif olmayan tedaviler tercih
edilmeli™.

Tedavi yontemleri arasinda destruktif tedaviler (elektrokoter ve kiretaj,
cerrahi, kimyasal koterizasyon, kriyoterapi, salisilik asit, kantaridin, lazer,
fotodinamik tedavi), virisidal tedaviler (gluteraldehid, formaldehid, sidofovir),
antimitotik  tedaviler  (bleomisin, retinoidler, podofilin, podofilotoksin),
immunoterapi (oral ¢inko sulfat, kontakt duyarlandiricilar, interferon, 5-
fluorourasil, simetidin, levamizol, imikimod, Bacillus Calmette-Guérin,
intralezyoner kabakulak ve kandida antijeni, asilar) ve alternatif tedaviler
(hipnoz, sarmisak ekstreleri, bantla okliizyon) yer almaktadir®. Tedavide
kullanilan yontemler yetersiz kalabilir ve nuksler gorulebilir. En iyi klinik iyilesme
gOstergesi epidermal gizgilerin  gorundugu normal epidermal yapinin
restorasyonudur?®®. Calismamiza dahil edilen hastalarda destriiktif bir yontem
olan lazer tedavisi kullaniimistir ve tam Klinik iyilesme elde edilen lezyon
alanlarinda tedavi sonucunda %65,4 oraninda normal deri gérinumuanun elde
edildigi tespit edilmistir.

Destruktif tedavi yontemlerinden olan ve verruka tedavisinde kullanilan
lazerler arasinda karbondioksid (CO,) lazer, Erbium-YAG (Er:YAG) lazer,
Neodmiyum-YAG (Nd:YAG) lazer, pulse dye lazer, potasyum titanil fosfat (KTP)
lazer ve holmium lazer yer almaktadir>’®. Potasyum titanil fosfat lazer (KTP
lazer); neodymium: yttriumaluminum-garnet (Nd:YAG) lazer enerjisinin
(1064nm) potasyum titanil fosfat iceren optik kristallerden geciriimesiyle frekansi

katlanmis ve dalga boyu yarilanmis (532nm), yesil isik Ureten bir lazer
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formudur. Bu dalga boyu hem hemoglobin hem melanin tarafindan absorbe
edilebildigi icin vaskuler lezyonlar ve ylzeyel pigmente lezyonlarin tedavisinde
kullanilabilir “®°. KTP lazerler, Urettigi 1sinlarin verrukalardaki dilate kapillerdeki
oksihemoglobin tarafindan absorbe edilmesi sonucunda, vaskiler yapilarda
selektif bir hasara neden olarak etkili olurlar. Ayni zamanda uygulama alaninda
ortaya cikan lokal 1si artisininda etkili olabilecegi diisiiniilmektedir®®.

Calismamizda, 2012-2013 yillari arasinda, klinigimizde el ve ayakta
lokalize verrukalarina KTP lazer tedavisi uygulanan hastalarda tedavi
etkinliginin degerlendiriimesi amaglandi. Dosya ve goruntu kayitlarina ulasilan
29 hasta calismaya dahil edildi. Toplam hasta sayisi ve verruka sayisi
uzerinden etkinlik degerlendirildi. Ayni zamanda el ve ayakta lokalize verrukasi
olan hastalarin tedaviye cevap oranlari degerlendirilerek iki grup arasindaki
tedavi etkinlikleri karsilastirildi. Tum hastalarin %82,8’'inde, verruka plantarisli
hastalarin %78’inde, verruka vulgarisli hastalarinda %85’inde tam klinik iyilesme
tespit edildi. Farkli verruka tiplerine sahip hastalarda tedavi etkinligi arasinda
istatiksel olarak anlamli fark olmadigi tespit edildi. Her iki grupta da uygulanan
ortalama seans sayisi agisindan istatiksel olarak anlamli fark yoktu. Ancak
plantar verrukalarda uygulanan seans sayisi genis bir aralikta degismekteydi.
Hastalarin bir kismi tek seansta gerilemekteyken bir kismida 6 seansa kadar
uygulama ile gerilemekteydi. Bunun da verruka plantarisin diger verruka
tiplerine gore tedaviye daha direngli olmasina bagli oldugunu dusunuyoruz.
Fakat yinede ortalama seans sayisi ve tedavi etkinligi acgisindan verruka
vulgarisle arasinda istatiksel olarak anlamli fark olmamasi nedeni ile verruka
plantariste etkin bir tedavi se¢enegi olabilecegi kanisindayiz.

KTP lazer tedavisinin uygulandigi bir calismada, Gooptu ve arkadaslari
konvansiyonel tedavilere direngli verrukalari olan 25 hastaya KTP lazer tedavisi
uygulamis ve 12 hastada (%48) tam klinik iyilesme tespit etmislerdir. Ayni
zamanda hastalarin 8inde (%32) kismi iyilesme gorulirken, 5 hasta da (%20)
tedaviye cevapsiz olarak degerlendirilmistir. Hastalardan sadece 1’inde yuzde
verruka mevcutken, digerlerinde el ve ayakta lokalize verrukalar mevcutmus.
Tedavi protokolunde ise lazer parametreleri 1 mm uygulama genisligi, 30 ms
atim suresi ve enerji miktari 15-18 J/cm? arahgindaki dozlarda olacak sekilde
uygulanmistir. Her uygulama 1 ay arayla en fazla 4 seans olacak sekilde ve

lezyonlara iki kez tarama yapilarak uygulanmlgter. Bizim calismamiza dabhil
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edilen hastalar ise klinigimizde standart olarak uygulanan protokelle tedavi
almis hastalardan olugsmaktaydi. Standart protokolumuzdeki lazer parameterleri
2 mm uygulama genisligi, 40 ms atim suresi ve 40 J/cm? seklindeydi ve 2 hafta
araliklarla yapilmaktaydi. Gooptu ve arkadaslarinin g¢alismasinda oldugu gibi
uygulamalar her verrukanin iki kez taranmasi seklinde yapilmaktaydi, fakat
uygulanan dozlar daha yuksekti. Klinigimizde tedavi uygulanmisg, ¢alismamiza
dahil edilen 29 hastanin 24 tanesi (%82,8) tam Klinik iyilesme , 2 tanesi (%6,9)
kismi cevap ve 3 taneside (%10,3) tedaviye cevapsiz olarak degerlendirildi.
Aragtirmamiza dahil edilen hastalarda tedavi etkinligi ve tam klinik iyilesme
oranlari Gooptu ve arkadaslarinin c¢alismasina gore daha yuUksekti. Bu etkinlik
farkinin lazer uygulama dozlarimizin daha ylksek olmasina ve daha sik
araliklarla uygulama yapilmasina bagli olabileceg@i kanisindayiz.

Gooptu ve arkadaslarinin  galismasinda lezyon alanlarinda iglem
sonrasinda kabuklanma, kizariklik gibi yan etkiler gorllerken skar
gorilmemistir®. Calismamiza dahil edilen hastalarda da islem sonrasinda
kabuklanma ve kizariklik gibi yan etkiler gorulmustar. Ayni zamanda tedaviye
tam cevap veren 78 verrukanin lezyon alanlarinda %20,5 oraninda hafif
duzeyde deprese alan ve %14,1 oraninda hafif dizeyde hiperpigmentasyon
gelismistir. Bu lezyon alanlarindaki yan etkiler kabul edilebilir diizeylerdeydi ve
hastanin takiplerinde gorunurltkleri gittikce azalmaktaydi. Yan etkilerin daha
fazla gorulmesinin nedeninin lazer dozlarinin daha yiuksek dozlarda
uygulanmasina bagl olabilecedi dusuncesindeyiz. Uygulama sirasinda agri
Gooptu ve arkadaslarinin calismasinda sadece iki hastada topikal anestezik
kullaniimasini gerektirecek diizeyde olusmustur®. Buna karsin calismamiza
dahil edilen higbir hastada anestezi ihtiyaci duyulmamistir.

Gooptu ve ark. calismasinda tam klinik iyilesme gosteren hastalarda
niks gorulmezken bizim c¢alismadaki tam klinik cevap veren 24 hastanin
takiplerin de 6 hastada (%25) niiks gorilmisti. iki calisma karsilastinildiginda,
hastalarin tolere edebilecekleri yliksek dozlarda lazer etkinliginin daha fazla
olabilecegi, fakat islem sonrasi lezyon alanlarinda gorllen yan etkilerininde
artabilecegi kanisindayiz. Ancak bu olusan yan etkilerinde, calismamizdaki
hastalarin verilerine bakildiginda, takipleri sirasinda gittikgce azaldigini
goérmekteyiz. Calismamiza dahil edilen hastalarin higbirinde ciddi dlizeyde skar
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yada pigmentasyon degisikligi tespit edilmemisti ve hastalarin tamamina yakini
tedaviden memnundu.

Han ve arkadaslar toplam 369 hastanin farkli tiplerdeki verrukalarina
long-pulsed Nd: YAG lazer tedavisi uygulamislar ve c¢alismada takipten
ayrilmayan 348 hastanin 336’sinda (%96) tam cevap elde etmiglerdir. Hastalara
1-4 seans arasinda tedavi uygulanmig ve ortalama uygulanan seans sayisi 1,49
olarak tespit edilmigtir. Farkli verruka tiplerini ayri ayri degerlendirdiklerinde ise
verruka plantariste ortalama seans sayisini 1,95 olarak saptanmistir'®. Bizim
calismamizda KTP lazer tedavisinin etkinliginin daha disuk olmasinin yaninda
etkinlik icin gerekli olan ortalama seans sayisi Han ve arkadaslarinin
calismasina goére daha yuksek tespit edildi. Calismamizda tim verruka
tiplerinde ortalama seans sayisi 3,49 iken plantar verrukalarla verruka
vulgarisler arasinda uygulama sayisi arasinda fark tespit edilmedi. Han ve
arkadaslari, tedavi uygulanan hastalarin %82’sinde ilk tedavi sirasinda topikal
anestezik krem uygulamalarina ragmen siddetli agri olusmasi nedeni ile ikinci
uygulamada enjeksiyonla lokal anestezi uygulamaya ihtiyac duymuslardir'®.
Bizim calismamizda tedavi alan hastalarin higbirinde lokal anestezi ihtiyag
duyacak derecede agri sikayeti gelismemistir. Han ve arkadaslar yan etki
olarak gegici uyusma (%15), hemorajik bul (%7), hiperpigmentasyon (%5),
hipopigmentasyon (%4) gibi yan etkiler ve takiplerde 11 hastada (%3,27) niks

tespit etmislerdirt®

. Calismamiza dahil edilen hastalarda yan etkiler daha hafif
duzeylerde gorulmuastur. KTP lazer tedavisi uyguladigimiz hastalarda yan etkiler
daha az gorulmekle birlikte, nuks oranlari Han ve arkadaslarinin nuks
oranlarina gore daha yuksek tespit edilmigtir.

Han ve arkadaslarinin calismasinda Nd: YAG lazer tedavisinin
etkinliginin yiksek olmasi yaninda diisik niiks oranida tespit edilmistir. iki
¢alismanin sonuglari degerlendirildiginde verruka tedavisinde her iki lazer tipinin
etkinliginin yuksek oldugunun kanisindayiz. Ancak KTP lazer tedavisinin lokal
anestezi gerektirmemesi ve agri yan etkisinin ¢gok dusuk olmasi nedeni ile daha
kolay uygulanabilir oldugunu dtsinuyoruz.

Verruka tedavisinde kullanilan bir diger lazer ise CO, lazerlerlerdir. Farkli
vaka serilerinde %64-71 oraninda etkili bulunmustur. Postoperatif agri, uzun
iyilesme siiresi ve skar gelisimi sik gérillen komplikasyonlardir®. CO, lazerler

deri ve mukozalarda farkl verruka tiplerinin tedavisinde kullaniimistir. Ozellikle
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genital verrukalarda basarili sonuglar elde edilmesinin yaninda niks oranlari
%17-49 arasinda degismektedir®™. Lim ve arkadaslari subungual ve periungual
verrukasi olan 40 hastaya CO, lazer tedavisi uygulamislar ve 10 aylik takip
sonrasinda %57 oraninda etkinlik bildirmislerdir. Calismaya dahil edilen
hastalardan daha once kriyoterapi yada elektrokoter uygulanan hastalarda
etkinlik %47 oranindayken, ilk tedavi segcenegi olarak CO; lazer kullanilan

101

hastalarda %80 oraninda etkinlik gdsterilmistir—". Sloan ve arkadaslarinin

verruka vulgariste CO, lazer tedavisinin etkinliginin degerlendirildigi retrospektif
bir calismada ise %64,1 oraninda etkin oldugu sonucuna variimistir'®?, Bizim
arastirma sonuglarimiza goére KTP lazer tedavisinin etkinlik oranlari, Lim ve
arkadaslarinin calismasindaki ilk kez CO, lazer tedavisi uygulananlarla
yakinken, Sloan ve arkadaslarinin galismasindaki elde edilen sonuclara goére
daha yuksek oranda etkin olarak tespit edilmistir. Ayni zamanda CO, lazer
uygulanan hastalarda gorilen iglem sonrasi agri ve uzun iyilesme sureleri gibi
yan etkiler calismamiza dahil edilen hastalarda tespit edilmemistir. Ayrica KTP
lazer tedavisi uygulanan hastalarda zamanla gérinurligu azalan hafif dizeyde
deprese alanlar goérulurken, CO, lazer uygulanan hastalarda lezyon alanlarinda
skarlar geligsebilmektedir. Farkli ¢alismalardan elde edilen sonuglarla genital
bolge disinda yerlesen verrukalarda, KTP lazer tedavisinin daha etkin olmasi ve
yan etki profilinin daha az olmasi nedeni ile dncelikli olarak tercih edilebilecegi
kanisindayiz.

Verruka tedavisinde diger bir tedavi segenegi olan 585 nm dalga boyuna
sahip pulse dye lazerlerin (PDL) ise etkinligi farkli calismalarda %48-95
arasinda degismektedir’’®. Yapilan galismalarda PDL’lerin uygulama sirasinda
ve sonrasinda agriya neden oldugu, hatta bazi hastalarda ciddi duzeylerde
siddetli olabildigi gdsterilmistir. Ayni zamanda uygulama alaninda dakikalar
icinde  gelisen purpuralar gorulebilmekte ve 10-14 gln iginde
gerilemektedir’*'%. Robson ve arkadaslari tarafindan yapilan bir ¢alismada,
verruka tedavisinde pulse dye lazerle konvansiyonel tedavilerin (kriyoterapi
yada kantaridin) etkinliginin karsilastinldig bir calismada sirasiyla %66 ve % 70
oraninda basari elde edilmis ve iki grup arasinda etkinlik agisindan fark tespit
edilmemistir'®*.

Park ve arkadaslari farkli tiplerde verrukasi olan 120 hastaya PDL

tedavisi uygulamiglar ve tedavi sonucunda 38 (%31,7) hastada tam cevap elde

41



etmiglerdir. Hastalarda toplamda 372 verruka mevcutken, 187 (%49,5)
verrukada tam cevap gorulmustir. Calismada tam cevap veren hastalara
ortalama 2.8 seans lazer uygulamasi yapiimis ve uygulama sirasinda agri yan
etkisinden dolayl hastalara topikal anestezik uygulama geregi duyulmustur.
Tedaviye tam cevap veren 38 hastanin ilk 3 aylik takiplerinde 6 hastada
(%15,7) ve toplamda 20 verrukada nuks gorulurken, daha ileri takiplerde 5
hastada daha niks gelistigi tespit edilmistir. Yan etki olarakta islem sirasinda ve
sonrasinda agri, skar gelisimi ve pigmentasyon degisiklikleri gibi yan etkiler
gorilmistir'®,

Park ve arkadaslarinin galismasinin sonuglari galismamizin sonuglariyla
karsilastirihidiginda, KTP lazerin daha etkin olmasi, lokal anestezi ihtiyaci
olmamasi, nuks oranlarinin daha dusuk ve yan etkilerin daha az olmasi
nedeniyle oncelikli olarak tercih edilebilecegi dusuncesindeyiz. PDL ile yapilan
farkh calismalarda; Kenton-Smith ve ark. %92, Jacobsen ve ark. %68, Ross ve
ark. %48, Wimmershoff ve ark. %7 oraninda etkinlik bildirmislerdir'®®°,
Calismalarin sonuglarinin bu kadar farkliliklar géstermesinin nedeni olarakta
tedavi uygulanan verrukalarin tiplerinin ve PDL’in uygulama tekniklerinin
farklihgina bagli olabilecegi sonucuna varilmistir*®>.

Tedavide kullanilan diger destriuktif yontemlerden koterizasyon ve
kiretajla tedavide etkinlik %65-85 oraninda degismekle birlikte, %30’a varan
oranlarda niiks bildirilmistir’. Skar ve pigmentasyon gelisimi gibi yan etkilerinin
yaninda lokal anesteziye ihtiya¢ duyulmaktadir. Calismamizin sonucunda tespit
edilen etkinlik oranlari ve nuks oranlari koterizasyon tedavisinin sonuglarina
yakinlik gostermektedir. Fakat koterizasyon uygulamasi sirasinda  lokal
anesteziye ihtiya¢g duyulmasi ve ortaya cikan cerrahi dumanin fazlaligi bu
tedavinin dezavantajlaridir. Elektrokoterizasyon ve CO; lazer uygulamalari
sirasinda ortaya c¢ikan cerrahi dumanin HPV igin bulasgtirici olabilecegi
dusundlmektedir. Klinigimizde KTP lazer uygulamalari sirasinda ortaya bazi
uygulamalarda hafif dizeyde cerrahi duman g¢ikabilmekteyken, genellikle ciddi
dizeylerde cerrahi duman tespit edilmemigtir.

Kriyoterapi verruka tedavisinde sik kullanilan destruktif bir tedavi
yontemidir. Farkh calismalarda kriyoterapide etkinlik %71-79 oraninda olmakla
birlikte nilks oranlari %38-73 araliginda degismektedir®®*. lyilesme siiresinin

uzun olusu, islem sirasinda ve sonrasinda hafif yada orta derecede agr
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olusmasi dezavantajlaridir. Pigmentasyon degisiklikleri oldukga sik gériiliir®°,

Calismamizdaki etkinlik oranlari kriyoterapi uygulamalarina gore daha yuksek
tespit edilmekle birlikte, daha dusuk oranda nuks tespit edilmigtir. Ayni zamanda
KTP lazer uygulamalari kriyoterapiye gore daha dusuk duzeylerde agriya neden
olmaktadir. Ozpoyraz ve arkadaslarinin 79 hastayla yaptiklari bir ¢alismada,
kriyoterapi uygulamasi sonrasinda 20 hastada bul gelisimi ve 14 hastada lezyon

alanlarinda hipopigmentasyon gelistigini bildirmislerdir*

. Calismamiza dahil
edilen higbir hastada bul gelisimi yada hipopigmentasyon gibi yan etkiler
gOrulmemigtir.

Farkli tedavi seceneklerinin etkinlikleri gbézden gecirildiginde ve
yukaridaki bahsettigimiz galismalarin sonuglariyla degerlendirdigimizde, KTP
lazer tedavisinin etkili bir tedavi segenegi olabilecegi kanisindayiz. Verruka
vulgarisli hastalarin %85’inde, verruka plantarisli hastalarinda %78’inde tam
klinik iyilesme elde edildigini tespit ettik. Verruka sayisi Uzerinden
degerlendirme yapildiginda ise toplam verruka vulgarislerin %89,7’si, verruka
plantarislerinde %87,5’inde tam klinik iyilesme elde edilmistir. Calismamizda
KTP lazerin el ve ayak verrukalarindaki etkinliginin yaninda, farkli iki verruka
tipindeki etkinligini ayri ayri degerlendirip karsilagtirdigimizda, her iki verruka
tipinde de KTP lazerin etkin oldugu sonucuna vardik. Tedavi sonrasinda bazi
lezyon alanlarinda ortaya c¢ikan hafif dizeyde hiperpigmentasyon ve deprese
alanlarin kabul edilebilir dizeylerde oldugu, diger tedavi segeneklerinde ortaya
¢ikan yan etkilere gore hafif dizeyde oldugu kanaatindeyiz. Ayrica, hastalarin 6.
ay ve 1. yil kontrollerinde bu yan etkilerin gorunurluklerinin gittikgce azaldigi
tespit edilmistir. Tedaviye tam cevap veren hastalardan 6’sinda (%25) niks
gorulurken, bu hastalarda 5’'inde verruka vulgaris mevcutken 1’inde de verruka
plantaris mevcuttu. Istatiksel degerlendirme sonucunda iki farkl verruka tipinde
nuks oranlarl arasinda fark tespit edilmemistir. Ancak verruka vulgarisli

hastalarda daha yuksek oranda nuks geligtigini tespit ettik.
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SONUG

Verrukalarda bir¢gok tedavi yontemi olmakla birlikte tek bagina tam etKkili
bir tedavi yontemi henuz bulunamamigtir.

Calismamizin sonucunda klinigimizde uygulanan KTP lazer tedavisinin
verrukalarda etkin bir tedavi segenegi olabilecedi gosterilmigtir.

KTP lazerin verruka vulgaris ve plantarisler Uzerindeki etkinligi
degerlendirildiginde, her iki verruka tipinde de KTP lazerin basariyla
kullanabilecegdini duginmekteyiz.

KTP lazer tedavisini diger destriktif tedavilerle kiyaslandiginda ise yan
etkilerinin daha az olmasi, uygulama sirasinda agrinin dusuk duzeylerde olmasi
ve lokal anestezi intiyaci gerektirmemesi nedeniyle daha oncelikli olarak tercih
edilebilecegdi kanisindayiz.

Calismamiza dahil edilen hastalardaki nikslerin tamami ilk 3 ay icinde
gorulmustir ve 3. aydan sonra yapilan kontrollerde hastalarda niks tespit
edilmemistir. Ayrica, diger destriktif tedavi secenekleriyle kiyaslandiginda ise
naks oranlarinin yakin dizeylerde oldugu tespit edilmistir.

Lazer tedavilerinin dezavantajlari ise ulasimi zor ve maliyeti ylksek
tedavilerdir. Ayrica klinisyenlerin tecribeleri ve uyguladiklari dozlar farkhliklar
gosterdigi icin farkli calismalarda farkh sonugclar elde edilebilmektedir.

Verrukalarda KTP lazer tedavisinin kullanimi ile ilgili yeterli dizeyde
¢alisma yoktur ve standart bir tedavi protokolu belirlenmemistir.

Calismamiz sonucunda, KTP lazerin hastalarin tolere edebilecekleri
duzeylerdeki dozlarda ve belirli araliklarla uygulandiginda etkin bir tedavi
secenegi olarak kullanilabilecegdi gorusundeyiz.

KTP lazer tedavisinin etkinligi ve yan etkilerinin degerlendiriimesi icin

daha genis ve kontrolli galigsmalara ihtiyag vardir.
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