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Servikal Kanser Kontroliinde Human Papilloma
Virlas Infeksiyonlarina Karsi Asilama

Vaccination Against Human Papillomavirus Infection in
Cervical Cancer Control
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OzET

Serviks kanseri, diinyada kadinlar etkileyen kanserler icinde 2. sirada yer alarak hald 6nemli bir halk saghgi problemini olus-
turmaktadir. Son yillarda, serviks kanserinin epidemiyolojisi ve onkojenik human papilloma viriisiin (HPV) roltine dair bilgileri-
mizde belirgin gelismeler olmustur. Bu bilimsel gelismelere ragmen, serviks kanseri dlinyada yikici etkisini stirdirmektedir. Her
yil 400.000 kadinda serviks kanseri gelisirken, 200.000 kadin bu hastaliktan élmektedir. Son 50 yil iginde yiksek gelismislik di-
zeyindeki Ulkelerde Papanicolau sitoloji test ile yapilan yaygin taramalar, serviks kanser zararini dérite li¢ oraninda azaltmigtir.
Bununla beraber, gelismekte olan llkelerde servikal kanser icin tarama programlari ile serviks kanser hizindaki dtists istenilen
dizeyde olmamistir. HPV ve servikal kanser arasindaki iliskinin gosterilmesi, hastalikia gériilen en yaygin HPV tiplerine karsi
profilaktik asi arastirmalarina ivme kazandirmistir. HPV 16 ve 18’ iceren L1 virlis benzeri agilarin, serviks kanserine sebep olan
infeksiyonlarin en az %90'in1 énledigi gbsterilmistir. Farkli onkojenik HPV tiplerine kars! daha genis Faz Ill ¢alismalar devam et-
mektedir. Onkojenik HPV tiplerinin primer énlenmesinde asilama ve sekonder korumada servikal sitoloji taramasinin bir arada
kullanildidi stratejiler invaziv serviks kanserinden élimleri azaltacaktir. Ancak asinin insan saghgi Uzerine etkileri, etkinlik-mali-
yet analizi, asilama igin en uygun yas ve koruma slresinin tanimlanmasina ihtiyac olacaktir.

Anahtar Kelimeler: Serviks kanseri, human papilloma virtis, asi.

SUMMARY

Cervical cancer is the second most common malignant neoplasm affecting women worldwide that remains an important pub-
lic health. In the past several years, there have been substantial advances in our understanding of the epidemiology of cervical
carcinogenesis and the causal role of oncogenic human papillomavirus (HPV). Despite this scientific progress, cervical cancer
continues to have a devastating impact on women worldwide, with an estimated 400.000 women developing cervical cancer and
200.000 dying from this disease each year. Widespread programmatic or opportunistic screening with the Papanicolau cytology
tecnique has likely contributed to reducing about three-fourths of the cervical cancer burden in high-income countries during the
last 50 years. However, in developing countries that have not implemented screening programmes for cervical cancer, the effect
of a drop in rates of cervical cancer. Establishment of the link between HPV and cervical cancer has provided the impetus for re-
search into prophylactic vaccination against the most common HPV types associated with the disease. Initial studies have pro-
vided evidence that L1 virus-like partcle vaccines against HPV 16 and HPV 18 (as monovalent, bivalent, or quadrivalent vacci-
nes) prevent at least 90% of incident and persistent infections and their associated precursors of cervical cancer. Larger phase
1l trials of vaccines targeted against different oncogenic HPV types are underway. A combined strategy of vaccination for pri-
mary prevention of oncogenic HPV infection and cervical cytologic screening for secondary prevention of cervical cancer offers
an intriguing option to further reduce the mortality from invasive cervical cancer. However, such implementation will need defini-
tion of the vaccine’s effect on public health, cost-effectiveness, the optimum age for vaccination, and the duration of protection.

Key Words: Cervical cancer, human papilloma virus, vaccine.
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GIRIS

Son 50 yildir ylksek gelir diizeyli tlkelerde Papa-
nicolaou sitoloji teknikleri yani kisaca Pap test ile ser-
viks kanser hasari dortte U¢ azalmistir. Serviks kan-
serinin azalmasinda populasyon fertilitesindeki tedrici
diistis ve batinin yeme aligkanlhigindaki degisiklik de
etkili olmustur (1). Son meta-analizler, Pap sitolojinin
servikal intraepitelyal neoplazi (CIN) veya invaziv ser-
vikal kanserin tespitinde %51 sensitivite ve %98 spe-
sifisiteye sahip oldugunu gdstermistir (2). Pap testin
yuksek yanlig negatif hizi, bu testin en énemli sinirla-
yicihgidir. Yaklasik Ggte bir yanlis negatif tani slayt
deg@erlendirme hatalarina, Ugte ikisi de kotl 6rnek
toplama ve slayt hazirlamaya baghdir (3). Yanlis ne-
gatif tani dnemli medikal, finansal ve legal sorunlara
sahiptir. Pap sitoloji morfolojik degisikliklerin subjektif
degerlendirmesini baz alir ve optimal érnek toplama-
ya baglidir. HPV’nin belirli tipleri ile servikal kanser
arasindaki sebep iligkisinin anlasiimasi, CIN ve servi-
kal kanserin énlenmesine dair ¢calismalari baslatmis-
tir (4). Pap test ve onkojenik HPV-DNA'sinin tespiti
erken taninin dogrulugunu dizeltebilir. HPV-DNA tes-
ti, anormal sitoloji sonuglari icin sekonder test (trigj
test olarakta isimlendirilir) olarak kullanilabilir. HPV
tzerine caligmalar HPV infeksiyonunu ve son olarak
serviks kanserini 6nleyen asilarin gelisimini sagla-
mustir. HPV'ye karsi gelistirilen asilarin etkinlik ve gi-
venligi Uzerine yapilan arastirmalar, asilarin servikal
prekanserdz lezyonlarin ve tekrarlayan inatgi infeksi-
yonlarin geligsiminin dnlenmesinde en az %90 etkili ol-
dugunu gdstermistir (5-7). Devam eden klinik calis-
malarin as! etkinligi konusunda ileri kanitlar saglaya-
cagi Umit ediimektedir. HPV ile asilanmis kadinlarin
uygun gdzetimi igin servikal kanser tarama stratejile-
rinin maliyet-etkinlik dengesinin olusturulmasi ise
uzun zaman alacaktir.

Bu derlemede HPV infeksiyonuna karsi immini-
zasyon yolu ile serviks kanserinin primer koruma yol-
lari tartigilacaktir.

DUNYADA SERVIKS KANSERI

Serviks kanseri diinyada kadin malign neoplazm-
larinin ikinci en yaygin olanidir. Diger kanserlere go-
re daha geng¢ yastaki bireyleri etkiler (8). Gelismekte
olan Ulkelerde birinci siradadir (9). Tim kanserlerin
ise yaklasik %10’unu olusturur (nonmelanom cilt kan-
serleri disinda). 2002 yilinda 493.000 yeni invaziv
servikal kanser vakasi tespit edilmistir. Bu vakalarin
%83'll gelismekte olan Ulkelerdedir (9). Serviks kan-
seri icin en yuksek risk alanlart Gliney ve Dogu Afri-
ka, Karayipler ve Orta Amerika’dir.

Dinyada her yil serviks kanserinden 273.000
6lum gerceklesmektedir. Bunlarin dértte Gglinden faz-
lasi gelismekte olan Ulkelerdedir (9). Genelde insi-
dans ve mortalite arasinda bir korelasyon vardir. Fa-
kat Afrika gibi bazi bélgelerde orantisiz ylksek morta-
lite saptanmistir.

Gelismekte olan Ulkelerdeki serviks kanserli ka-
dinlarin %50’den azi 5 yildan daha uzun yasar. Gelig-
mis Ulkelerde 5 yillik sagkalim hizi %66°dir (10).

SERVIKS KANSERININ SEBEBi OLARAK
HPV INFEKSIYONU

Serviks kanserinde en dnemli fakiér olarak HPV
infeksiyonu gdsterilmistir (9). HPV ve servikal kanser
arasindaki iliski kanserler iginde tektir, zira diger hig-
bir kanser icin tek sebep yoktur. Sekstel aktif kadin-
larin %70’inden fazlasi yasamlari boyunca HPV ile in-
fekte olurlar (11). Amerika Birlesik Devletleri ve Avru-
pa’da her yil 35.000 kadin bu hastaliktan 6lmektedir
(9). Pap testle yapilan taramalar serviks kanser riski-
ni distrmekle beraber, HPV infeksiyonunu ve pre-
kanserdz lezyonlarin gelismesini 6énlemez (12). Yi-
zUn Uzerinde HPV tipi tanimlanmistir. Bunlarin 40'inin
genital yolu infekte ettigi bilinmektedir (13). HPV ser-
vikal kanser iligkisinin gdsterilmesi iki yolla korumaya
1sik tutar. Biyolojik ajan olarak HPV infeksiyonunun
taranmasi asemptomatik servikal kanser prekirsor
lezyonlarinin gésterilimesini saglar. Bu sekonder ko-
rumadir. Lezyonlarin baglamasindan énce HPV infek-
siyonlarina karsi immuinizasyon ise primer koruma
saglayacaktir.

HPV tip 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58,
59 ve 68 yiiksek onkojenik risk tasimaktadir. Clnk{
bu tipler siklikla serviks kanseri, servikal intraepitelyal
lezyon (SIL) gibi preinvaziv lezyon evreleri ile birlikte-
dir. Diger genital tipler 6, 11, 42-44 ve bazi daha na-
dir tipler onkojenik degil veya duslk risktedir. Bu tip-
ler genellikle subklinik lezyonlara veya dis genital si-
Jillere sebep olur.

HPV zarfsiz, kapslle, cift sarmalli DNA virGstdur.
Yiksek riskli HPV onkogenlerinden E6 ve E7’nin eks-
presyonu servikal karsinogenezisten sorumludur. Rb
gen yapimi ile E7 kompleksleri kontrolsliz hiicre pro-
liferasyonuna sebep olur (14). P53’e E6’nin baglan-
masi protein yapimini bozar, DNA'nin onarim fonksi-
yonu bozulur ve hlicrenin apoptozise gitmesi dnlenir
(15). Hucre ileri hasari daha fazla durduramaz. Boy-
lece mutasyon ve genomik instabilite olusur.

inatgt HPV infeksiyonlar 6zellikle onkojenik grup
CIN ve kansere sebep olur (16). Tekrarlayan, inatci
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HPV infeksiyonlari, HPV genomunun E6 ve E7 prote-
inleri tarafindan p53’tn inaktivasyonu ile sonuglanir
ve p Rb timér stpresyon genleri ciddi intraepitelyal
lezyonlara ve sonunda kansere yol agar. HPV-DNA’s|
servikal kanserlerin %99.7’sinde tespit edilmistir. Her
yil teshis edilen servikal kanserlerin %50’den fazla-
sinda HPV 16 ve 18 vardir (13). Profilaktik agi HPV
16 ve 18’in sebep oldugu ytksek riskli infeksiyonlari
azaltir veya onler (17). HPV asilari ile ilgili Faz Il ¢a-
lismalarda, tekrarlayan HPV 16 infeksiyon ve HPV 16
spesifik CIN’In dnlenmesinde 18 aylik periyotta %100
etkinlik saptanmistir (5). Farkli onkojenik HPV tipleri-
ne kargl daha genis Faz Il galismalar devam etmek-
tedir (17).

Klinik, subklinik ve latent HPV infeksiyonlari en
yaygin seksuel gegisli infeksiyonlardir. Latent genital
HPV infeksiyonlari fertil yastaki seksuel aktif kadinla-
rin %5-40'inda tespit edilmistir (4). Sekslel aktiviteye
basladiktan hemen sonra gen¢ kadinlar arasinda
HPV prevalansi en yiksek seviyededir. Yasla beraber
tedrici olarak diser. Doérdiincl veya besinci dekaddan
sonra bazi toplumlarda ikinci bir pik yapar. Geng yas-
lardaki pik sonrasi prevalanstaki hizli disis sonradan
edinilen immdiniteyi gdsterir. ikinci yas spesifik preva-
lans piki HPV tiplerine karg! orijinal immdinite kaybinin
gostergesidir. Seksuel aktif kadinlarin gogu yasamla-
rinin bir déneminde HPV infeksiyonu gegirecektir. An-
cak bu infeksiyonlarin blylk bir cogunlugu spontan
olarak gerileyecek ve duyarl yollarla dahi tanimlana-
mayacaktir. Onkojenik HPV ile uzun sdreli israrli in-
feksiyonlar ise CIN ve servikal kanser riskini artira-
caktir (2,3,9,10,14).

HPV ASILARI

HPV asilarinin iki ana tipi gelistiriimistir. HPV in-
feksiyonlari ve birlikte olan hastaliklari 8nleyen profil-
aktik asilar ve prekanserdz lezyonlarin regresyonu
veya ileri evre serviks kanserinin remisyonunda kulla-
nilan tedavi edici agllar.

Bu derlemede profilaktik asilar tartigilacaktir.

Profilaktik HPV asilar serviks sekresyonunda nét-
ralizan antikor miktarini artirarak, virlisin buradan
iceri girmesini immdinolojik olarak dnlemektedir. Bu
asilar, major kapsul proteini L1 veya L1 + L2 protein-
lerini igerir ve VLP (virus-like particles) seklinde hazir-
lanir. VLP’ler Baculovirus ile infekte bécek veya maya
hicreleri ile Uretilir. HPV agi arastirma ve gelismele-
rinde anahtar konu imminojen olarak dahil edilen
HPV tiplerinin sayisidir. HPV tip 16, 18, 31, 33, 45 tip-
lerini iceren pentavalan asi serviks kanserini %83 6n-

leme potansiyelindedir. Diger taraftan heptavalan agi
tip 52 ve 58'i de icerir ve serviks kanserini %87 dnler
(18). Dort tip Uzerinde asilarda koruyuculuk hizla
azalmaktadir.

GUnumize kadar Merck firmasi tarafindan mono-
valan ve tetravalan, GlaxoSmithKline firmasi tarafin-
dan bivalan olmak Uzere (i¢ randomize VLP asi calis-
mas! tamamlanmistir (5-7). Bu galismalarin ortak so-
nuglari, HPV VLP asilarinin iyi tolere edildigi ve ylksek
oranda imminojenik oldugu, i1srarll HPV infeksiyonlari-
nin azaltiimasinda etkili oldugu seklindedir (5-7).

HPV'ye karsi immdinizasyon, gelismekte olan Ul-
kelerde blyilk degere sahip olabilir. Clnku serviks
kanseri hasarlarinin %80’i bu Ulkelerde olur. Bu Pap
taramanin etkili olamamasindandir.

HPV-DNA’sI tim servikal kanserlerin %99.7’sinde
saptanmigtir. Her yil tespit edilen tlim serviks kanser-
lerinin %75’inde infeksiyon HPV’nin doért tipinden bi-
riyledir (Tip 16, 18, 31 veya 45) (13,18) .

Pek ¢ok rapor (19-22) tip spesifik HPV asilarinin
serviks kanserini azalttigini, ancak elimine etmedigini
gostermistir. Asinin uzun sureli etkinligi, immunite su-
resi tip spesifik asilamanin diger HPV tipleri Gzerine
etkisi ile ilgili veriler birka¢ 10 yil daha bilinmeyecekiir.

Yaygin servikal kanserden koruma programlari
primer koruma (asilama) ve sekonder koruma (tara-
ma) programlari seklinde olmalidir.

Servikal kanser taramasinda 6nerilenler gelecek
birkag yil icinde olasilikla degisiklige ugrayacaktir. Si-
tolojik metotlarda yeni teknolojiler gelisecek ve HPV
DNA'sinin yliksek riskli tiplerinin tespiti kolaylasacak-
tir (22-25). Calisma sonuglari, asi ve sitolojik tarama-
nin bir arada kullaniimasini, sadece sitolojik tarama
yontemlerine gére mali olarak daha etkin bulmustur
(19). On iki yasinda asilama ile beraber 25 yasinda
baslayan 3 yillik tarama fiyat ve yararhlik arasindaki
en iyi dengeyi gostermistir. Asilama ile birlikte yapildi-
ginda tarama daha geg¢ yaslarda baslamakta ve daha
az siklikla yapilimaktadir (15,19).

Ast ile ilgili sorunlardan biri, eger 50 yasindaki ka-
dinlarin servikal kanserlerinin blytk bir cogunlugu
yeni bir HPV infeksiyonunun sonucu olarak gelisiyor-
sa ki 25 veya 30 yasindan sonra infeksiyon alinmig
olacaktir, 12 yasindaki bir kiza asi yapiimasi 10-15
yildan sonra serviks kanseri korumasini dramatik ola-
rak disurecektir. Diger bir ekstrem durum, eger servi-
kal kanserlerin cogunlugu latent veya daha 6nceden
kazanilmigs HPV’nin reaktivasyonu ile olusuyorsa, 12
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yasinda yapilan HPV 16/18 asisi 10-15 yil etkili ola-
cak, sonraki yillarda kadin HPV infeksiyon ve serviks
kanseri riskine sahip olabilecektir. Bu tahminler igin
daha cok bilgiye ihtiya¢ vardir.

Yapilan ag! ile ilgili ¢alismalarda sinirlayiciliklar
vardir. Dinyada farkli bolgeler arasinda HPV 16/18'e
bagl invaziv kanser oranlarinin iyi dokiimante edil-
mesi gerekir. EGer HPV 16/18’in sebep oldugu ser-
viks kanseri oranlari bizim tahminimizden daha yUk-
sekse, biz asi yararini eksik hesapliyoruz demekiir.
Sekstlel aktivitenin baslangi¢ yasi, sekslel davranig
paterni, diger risk faktdrleri (oral kontraseptif, sigara
gibi) ile degisen yas spesifik HPV prevalansinda de-
giskenlikler vardir. Yash kadinlardaki HPV infeksiyo-
nunun blytk ¢ogunlugu latent veya daha 6nceden
kazaniimis HPV'nin reaktivasyonu ile ortaya ¢ikmak-
tadir. Kansere yol acan israrli HPV infeksiyonunun ne
oranda latent veya daha dnceden kazanilmig HPV re-
aktivasyonunu sonucu oldugunun daha iyi bilinmesi
dnemlidir. Ayrica uzun sureli asi etkisi henz bilinme-
mektedir.

Tarama ve aslyi iceren gelecek saglik politikasi,
tarama programi Uzerine asilamanin pozitif etkisini
gostermelidir. Mesela eger bir HPV 16/18 asisi SIL
prevalansinda azalma ile beraberse, daha az tarama
maliyeti ile ekonomik yarar saglayacaktir (21).

Belli HPV tipleri arasinda karsilikli reaktivite oldu-
Juna dair kanitlar olmasina ragmen (26), bu gériinim
%1’den azdir. infeksiyondan korunma tipe spesifikiir.
Etkili HPV agilari polivalan olmalidir ve ¢gogu servikal
kanserden sorumlu HPV tiplerine karsi olmalidir. Ser-
vikal kansere sebep olan HPV tiplerinin jeografik da-
gihminda farklilik varsa, HPV tiplerinin diinyadaki da-
giliminin tespiti asi yapiminda énemlidir. Munoz ve
arkadaslarinin (18) 25 llkeden 3085 servikal kanser
vakasi Uzerinde yaptiklari analizde HPV tiplerinin pre-
valansi ve jeografik farklilhklari incelenmistir. Bu ana-
lizde total 30 farkli HPV tipi tespit edilmistir. HPV 16
%57.4 , HPV 18 %16.6 vakada, iki tip %74 vakada
tespit edilmistir. HPV 45, 31, 33, 52 ve 58 vakalarin
%19.6’sinda bulunmustur. HPV 16 ve 52 skuamoz
htcreli tipte, HPV 18 adenokarsinomda daha yaygin
bulunmustur. Jeografik farkhliklara ragmen, tim bol-
gelerde en yaygin iki tip HPV 16 ve 18 olarak saptan-
mistir. HPV 16’nin en ylksek prevalansi Avrupa, Ku-
zey Amerika ve Kuzey Afrika’dadir. En dusik Sahra
altr Afrika ve Asya’dadir. HPV 18 Gilney Asya’da, Or-
ta ve Glney Amerika’dan iki kez daha yaygindir.
Ugtincii en yaygin tip HPV 45 Afrika, Gliney Asya, Av-
rupa ve Kuzey Amerika’da saptanmistir. HPV 31 ise,

Orta ve Glney Amerika’da tgtincl siklikta bulunmus-
tur. HPV 58 prevalansi Cin ve Kore’de ve Afrika’nin
bazi bdlgelerinde ylksek saptanmistir (27-29).

HPV 16/18 asisi tim dlnyada serviks kanserleri-
nin %71’ini 6nleyecektir (5,30). Bu oranlar Asya'da
%73.5, Avrupa/Kuzey Amerika’da %71.5, Afrika’da
%67.7 ve Orta/Giliney Amerika’'da %65 olarak hesap-
lanmistir.

Yedi en yaygin HPV'yi iceren (16, 18, 45, 31, 33,
52, 58) asilar tim dunyadaki servikal kanserlerin
%87.4’Unl dnleyecektir: Kuzey Afrika’da %90.6, Gu-
ney Asya’da %88.8, Sahra alti Afrika’da %86.5, Avru-
pa/Kuzey Amerika’da %85.8 ve Orta/Gliney Ameri-
ka'da %84.9 olarak hesaplanmistir (31).

Sonugta 7 yaygin HPV tipini iceren asilar tim
dlnyadaki kiigtk bolgesel degisikliklerle servikal kan-
serin %87’sini dnler. Yedi HPV tipli asilar teknik olarak
kolay hazirlanabilir, bununla beraber Gretim maliyeti
yUksektir.

HPV asilamasi, Pap test ile tanimlanan anormal-
likleri ve CIN yonetimi ile birlikte tibbi, psikolojik ve
ekonomik maliyeti azaltabilir. Bir asida HPV 6 ve 11’in
olmasi genital sigillerin ve duslk gradeli CIN'in insi-
dansini azaltir. Yaygin HPV asilamasi 10-13 yaglarda
henliz HPV negatifken yapildiginda en etkin olabilir.
Onkojenik HPV tip 16 ve 18’e karsi asinin yarari hete-
rosekslel erkeklerde 6nemsizdir. Clink{ onlarda nadi-
ren HPV’ye bagl genital kanser gelisir. Bununla bera-
ber nononkojenik HPV tip 6 ve 11’e karsi asilama er-
kek ve kadinlarda genital sigillerin profilaksisini saglar.

Asi Uygulamalari

Serviks kanserinin 6nlenebilmesi i¢in, HPV asila-
masinin 20 yasindan énce uygulanmasi gerekmekte-
dir. Asilama kampanyasi ile beraber, olgularin ve aile-
lerin egitimi icin de kampanyalar gerekli olacaktir.

Ast ile ilgili Faz Il calismalarda katilimcilar, ortala-
ma 20 yas grubunda, gebe olmayan, daha dnceden
anormal Pap smear gdstermeyen, yasamlari boyun-
ca 4 ve daha az erkek partneri olan saglikli kadinlar-
dan secilmistir. Genellikle daha énce HPV infeksiyo-
nu gegiren hastalar da calismalara dahil edilmistir (7).
Calisma sirasinda katiimcilar etkili dogum kontrol
yoéntemlerini kullanmislardir. 0.5 mL asi veya plasebo
1. glin, 2 ve 6. aylarda yapiimistir. Asilamadan sonra
30 dakika izlenmiglerdir. Asilamadan sonra 5 giin oral
olarak dereceleri alinmigtir. Asilama sonrasi 14 gin
icin yan etkileri not edecekleri kart cikariimistir. En sik
gorilen lokal yan etki enjeksiyon yerinde agri, en sik
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rastlanilan sistemik yan etki ise bas agrisi olmustur.
Yan etkilerin gogu hafif ve orta diizeyde bulunmustur.
Jinekolojik muayene 1. glin, 7, 12, 24 ve 36. aylarda
yapiimistir. Pap test ve dis genital, lateral vajinal ve
servikal érnekler HPV analizi i¢in 1. gin, 7, 12, 18,
24, 30 ve 36. aylarda yapilmistir.

SONUG

Servikal kanser hasarinda son 50 yilda Pap tara-
ma ydntemlerinin yayginlasmasi ile azalma goértime-
sine ragmen, bu azalma 6zellikle ylksek ve orta ge-
lismislik diizeyindeki tlkelerdedir. Ozellikle Afrika ve
Latin Amerika gibi distk gelismislik dlizeyindeki Ulke-
lerde hala serviks kanseri dnemli bir halk saghidi prob-
lemidir. Bu nedenle bu bdlgelerde HPV agilamasi bi-
yik halk saghgi degerindedir. Zira, Pap tarama bu ul-
kelerde ¢odunlukla etkisizdir. Her yil olusan servikal
kanserin global hasarinin %80’i de gelismekte olan
tlkelerdedir.

Genel bir ortak gorls gelecedin asisinin en yay-
gin yuksek riskli HPV tiplerini icermek zorunda oldu-
gudur. Ancak hangi imminojenlerin, ne sayida kulla-
nilacagdi, her tipe ait spesifik cevabin slresinin sap-
tanmasi zaman alacaktir.

HPV asisinin hastaligi eradike edecegi goérusu,
servikal taramalarin azalmasina yol agabilir. Calisma
sonuglari, asi ve sitolojik taramanin bir arada kullanil-
masini, sadece sitolojik tarama y&ntemlerine gdre
mali olarak daha etkin bulmustur. On iki yasinda agi-
lama ile beraber 25 yasinda baslayan 3 yillik tarama
fiyat ve yararlilik arasindaki en iyi dengeyi gdstermis-
tir. Asilama ile birlikte yapildiginda tarama daha geg
yaslarda baslayacak ve daha az siklikla yapilacakiir.

Saglikh kisilerde HPV asi kullaniminin gerekliligi,
hangi tiplere karsi asi gelistirileceginin netlik kazan-
mamis olmasi, saglanan koruyuculugun kag¢ yil de-
vam edecedi, revaksinasyonun ne zaman yapilacagi-
nin belirsizligi, onkogenez stresinde tipler arasi etki-
lesim olabilecegi olasiliginin varligi, asinin erkeklere
uygulamasinin gerekli olup olmadigi ve maliyet-yarar
oranlarinin netlesmemis olmasina karsin, Haziran
2006°dan itibaren “Food and Drug Administration
(FDA)” ABD'de addlesan dénemden baglayarak VLP
bivalan HPV asilarinin uygulanmasini onaylamistir.

Ulkemizde serviks kanserinden korunmada HPV
asilarinin maliyet-etkinlik yararinin tespiti icin HPV
tiplerine ve siklik arastirmalarina ihtiyag vardir.
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