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Kriyoterapinin klinik uygulamalari 19. yiizyila kadar uzanmaktadir. Bin sekiz yiiz
ellilerden 6nce salin soliisyonlar: -18 ila -24 C dereceye kadar sogutulurak meme
ve serviks tiimorleri gibi ylizeyel tiimorlerin tedavisinde kullanilird: [1]. Yirmin-
ci ylizyilin baslarinda -78,5 C derece ile daha etkili bir kriyojen ajan olan kuru
buz (kat1 CO2) kesfedildi ve boylelikle primer olarak dermatolojide olmak iizere
kriyoterapi uygulamalarinda biiyiik bir artis oldu. Siv1 nitrojenin ticari olarak pi-
yasa sunulmasi ise modern kriyoterapinin baslanci olarak anilmaktadir. Bu ileri
derecede etkili kriyojen -196 C derecelere ulasabiliyordu ve ¢esitli aplikatorlerin
gelistirilmesiyle de daha derin lokasyonlara uygulama yapilabilmesine olanak
sagland1.

1961de vakum yardiml aplikatorlerin ortaya ¢ikisi norosiriirji alaninda, kri-
yoterapi i¢in belirleyici bir doniim noktas: oldu [2]. Baslangicta dermatolojik bir
tedavi yontemi olan kriyoterapi primer intraoperatif uygulamalarin yapildig: bir
grup tedavi metoduna evrildi ve boylelikle kriyocerrahi terimi ortaya ¢ikmais oldu.
Kriyoterapi, 1990’larda modern goriintiileme ve aplikatorlerin minyatiirlestiril-
mesiyle tekrar klinik 6neme sahip oldu. Giiniimiizde girisimsel radyolojide kul-
lanilan goriintii kilavuzlu kriyoterapi sistemleri bir gazin hizli genlesme sirasinda
cevreleyen bolgeden termal enerji ¢ekebilme yetenegi olan gazlarin isenthalpik
azaltma etkisini tanimlayan Joule-Thomson etkisini kullanmaktadir. Bu goériin-
tit rehberli tedavi sekli glintimiizde kriyoablasyon terimi ile isimlendirilmesi ile
sonuglandi ve boylece bugiin kriyoterapi, kriyocerrahi ve kriyoablasyon terimleri
siklikla esanlamli olarak kullanilmaktadirlar.
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yordu. Multifokal kanserler hari¢ tutulursa, tedavi basarisinin 87’hastanin 80’ine
(% 92) yiikselecek oldugunu gostermislerdir. Ayni ¢aligmada, kriyoablasyondan
once 1,0 cmden kiiciik tiimorlerde bagar1 orani % 100di ve tiimor boyutunun
ablasyon i¢in 6nemli bir se¢im kriteri oldugunu dogruladu. Littrup ve ark. [25], 18
aydaki % 100 lokal basar1 oranlarini, tedavi edilen 22 tiimér odagi olan 11 hasta-
da, multiprobe yaklasimla tedavi edilmelerine bagladilar. Cerrahiyi reddeden bu
hastalarda 18 ayda niiks saptanmadi. Yazarlar diisiik sicakliklara ne kadar hizl
ulagilirsa, bagarili tedavi olasiliginin o kadar iyi olacagina inanmaktadir.

Sonug olarak Kriyoterapide meydana gelen donma islemi hastaya ek analjezi
sagladigindan, genellikle sadece lokal anesteziye ihtiya¢ duyulmas: bakimindan
avantajlidir. Maliyetler, 6zellikle ¢oklu problar kullanildig1 durumlarda kriyoab-
lasyonun bir dezavantajidir. Ek olarak, prosediir diger yontemlerden daha faz-
la zaman alabilir [26]. Potansiyel bir komplikasyon olan cilt nekrozu deneyimli
operatorler ile nadir goriiliir ve timor ile cilt ylizeyi arasina yapilacak salin en-
jeksiyonu ile hafifletilebilir [27]. Sentinel lenf nodlarinin nasil yonetilecegi halen
tartigmalidir.

Retrospektif ve prospektif ¢calismalar, erken meme kanseri tedavisi i¢in kriyo-
ablasyonun uygulanabilirligini ve giivenligini gostermistir. Faz 2 ACOSOG Z1072
caligmasi, kriyoablasyonun ardindan nispeten daha iyi tam yanit orani goster-
mistir. Diger iki faz-2 ¢aligmasi olan FROST ¢alismasi (NCT01992250) ve Ice3
galigmas1 (NCT02200705), maksimum tiimor biiyiikligi < 1,5 cm olan meme
kanseri hastalarinda daha sonra ameliyat edilmeden kriyoablasyon sonrasi lokal
niikst degerlendirmek i¢in halen devam etmektedir. Kriyoablasyonun neden ol-
dugu immiinomodiilator etki, immiin checkpoint inhibitérleri ¢aginda ilging bir
aragtirma konusudur. Primer tiimér igin yapilan kriyoablasyon, meme kanserli
hastalarda immiin checkpoint inhibitérlerinin tedavi etkisini artirabilir. Bu yeni
terapotik stratejinin daha fazla aragtirilmasina ihtiyag vardir.

KAYNAKLAR

1. Arnott]. Practical illustrations of the remedial efficacy of a very low or anaesthetic temperature.
I. In cancer. Lancet 1850; 2: 257-259

2. Cooper IS, Lee A. Cryostatic congelation: a system for producing a limited controlled region of
cooling or freezing of biologic tissues. ] Nerv Ment Dis 1961; 133: 259-263

3. Gage AA, Baust . Mechanisms of tissue injury in cryosurgery. Cryobiology 1998; 37: 171-186

4.  Hoffmann NE, Bischof JC. The cryobiology of cryosurgical injury. Urology 2002; 60 (Suppl. 1):
40-49

5. Wen],DuanY, ZouY etal. Cryoablation induces necrosis and apoptosis in lung adenocarcino-
ma in mice. Technol Cancer Res Treat 2007; 6: 635-640

6. Gage AA, Baust JM, Baust JG. Experimental cryosurgery investigations in vivo. Cryobiology
2009; 59: 229-243

7. Shepherd JP, Dawber RP. Wound healing and scarring after cryosurgery. Cryobiology 1984; 21:
157-169

8. Gage AA, Guest K, Montes M et al. Effect of varying freezing and thawing rates in experimental

-510 -



Meme Kanseri

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

27.

cryosurgery. Cryobiology 1985; 22: 175-182

Wansapura JP, Daniel BL, Vigen KK et al. In vivo MR thermometry of frozen tissue using R2*
and signal intensity. Acad Radiol 2005; 12: 1080-1084

Janzen NK, Perry KT, Han KR et al. The effects of intentional cryoablation and radio frequency
ablation of renal tissue involving the collecting system in a porcine model. ] Urol 2005; 173:
1368-1374

Whittaker DK. Degeneration and regeneration of nerves following cryosurgery. Br ] Exp Pathol
1974; 55: 595-600

Beazley RM, Bagley DH, Ketcham AS. The effect of cryosurgery on peripheral nerves. ] Surg
Res 1974; 16: 231-234

Seifert JK, Morris DL. World survey on the complications of hepatic and prostate cryotherapy.
World J Surg 1999; 23: 109-114

Edwards MJ, Broadwater R, Tafra L et al. Progressive adoption of cryoablative therapy for bre-
ast fibroadenoma in community practice. Am J Surg 2004; 188: 221-224

Kaufman CS, Littrup PJ, Freman-Gibb LA et al. Office-based cryoablation of breast fibroade-
nomas: 12-month followup. ] Am Coll Surg 2004; 198: 914-923

Sabel MS, Kaufman CS, Whitworth P et al. Cryoablation of early-stage breast cancer: work-in-
progress report of a multiinstitutional trial. Ann Surg Oncol 2004; 11: 542-549

Pfleiderer SO, Freesmeyer MG, Marx C et al. Cryotherapy of breast cancer under ultrasound
guidance: initial results and limitations. Eur Radiol 2002; 12: 3009-3014

Mauri G, Sconfienza LM, Pescatori LC et al. Technical success, technique efficacy and compli-
cations of minimally-invasive imaging-guided percutaneous ablation procedures of breast can-
cer: A systematic review and meta-analysis. Eur Radiol 2017; 27: 3199-3210

Littrup PJ, Bang HJ, Currier BP, et al. Soft-tissue cryoablation in diffuse locations: feasibility
and intermediate term outcomes. ] Vasc Interv Radiol 2013; 24:1817-1825

Cazzato RL, de Lara CT, Buy X, et al. Single-centre experience with percutaneous cryoablati-
on of breast cancer in 23 consecutive non-surgical patients. Cardiovasc Intervent Radiol 2015;
38:1237-1243

Manenti G, Scarano AL, Pistolese CA, et al. Subclinical breast cancer: minimally invasive ap-
proaches-our experience with percutaneous radiofrequency ablation vs. cryotherapy. Breast
Care (Basel) 2013; 8:356-360

Poplack SP, Levine GM, Henry L, et al. A pilot study of ultrasound-guided cryoablation of in-
vasive ductal carcinomas up to 15 mm with MRI follow-up and subsequent surgical resection.
AJR 2015;204:1100-1108

Lanza E, Palussiere ], Buy X, et al. Percutaneous image-guided cryoablation of breast cancer: a
systematic review. J Vasc Interv Radiol 2015; 26:1652.e1-1657.el

Simmons RM, Ballman KV, Cox C, et al. A phase II trial exploring the success of cryoablation
therapy in the treatment of invasive breast carcinoma: results from ACOSOG (Alliance) Z1072.
Ann Surg Oncol 2016; 23:2438-2445

Littrup PJ, Jallad B, Chandiwala-Mody P, D’Agonstini M, Adam BA, Bouwman D. Cryotherapy
for breast cancer: a feasibility study without excision. J Vasc Interv Radiol 2009; 20:1329-1341
Yilmaz S, Ozdogan M, Cevener M, et al. Use of cryoablation beyond the prostate. Insights Ima-
ging 2016; 7:223-232

Roubidoux MA, Yang W, Stafford R]. Imageguided ablation in breast cancer treatment. Tech
Vasc Interv Radiol 2014; 17:49-54

-511-



