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Rahim agzi kanseri, nedeni tamamen aydinlatilmis bir kanser olup onlenebilir olmasina rag-
men tiim dlinya genelinde kadinlarda meme kanserinden sonra kansere bagli 6liimler icinde
ikinci sirada yer almaktadir. Ulkemizde de 15-44 yas arasi kadinlarda en sik goriilen 5. kanser
olarak bildirilmektedir. Rahim agzi kanseri icin risk faktorlerinin basinda Human Papilloma Vi-
rus (HPV) enfeksiyonu gelmektedir.

Diinya Saglik Orgiitii, kanserlerin 6nlenmesi amaciyla tim diinyada 6nlenebilir ana risk fak-
torlerine karsi eylem planlarini uygulamaya almis ve rahim agzi kanseri ile miicadele igin 2020
yilinda kuresel bir strateji aciklamstir:

1) 30 yasindan itibaren tarama programlarinin diizenli bir sekilde yaptiriimasi.
2) Rahim agzi kanserine karsi 9-14 yaslarindaki kiz (ve erkek) cocuklarinin asilanmasi.

Rahim agzi kanserleri, kadinlarda erken tani ile 6nlenebilecek kanserlerin basinda gelmekte-
dir. Pap smear bu amacla kullanilan bir tarama yontemidir. Ulkemizde erken tani amacli ‘rahim
agzi kanseri taramalar’ Ucretsiz olarak kamu saglik kuruluslarinda yapilmaktadir. Buna rag-
men bu Ucretsiz hizmetin halk tarafindan yeterince bilinmemesi, halkimizin HPV konusundaki
bilgi seviyesi, farkindaligi ve sosyokiiltlirel durumuna bagli olarak taramanin dizenli yapila-
mamasi rahim agzi kanserinin hala buytik bir sorun olmasinin sebebidir.

Hem diinya genelinde hem de Tirkiye’'de kanser insidansindaki artisa bagli olarak kanser har-
camalarinin devlet butgesiyle karsilanamayacak boyutlara ulasmasi beklenmektedir. Diinya
Saglik Orglitii yiiksek maliyetler sebebiyle tilkeleri koruyucu saglik politikalar (bagisiklama,
erken tani gibi) uygulamaya davet etmektedir. Kanserden korunmaya yonelik onlemlerin art-
tinlmasi ile ekonomik anlamda hem bireylerin hem de devletin refah diizeyinin yiikselmesi
amaglanmaktadir.



Ulkemizde rahim agzi kanserine yakalanma ihtimali olan ve risk grubu olarak degerlendirilen
32 milyondan fazla 15 yas ve lizeri geng kiz ve kadin nufusu bulunmaktadir. Gelismis tlkelerde
asilanma ile kadinlar arasinda goriilen HPV sebepli rahim agzi kanseri goriilme sikliginin azal-
dig bilimsel yayinlarla ve gercek yasam verileri ile kanitlanmaktadir. Ulkemizde de kadin niifu-
sunu asl ile HPV kaynakli enfeksiyonlardan ve rahim agzi kanserinden korumak mimkiinddir.

Avrupa Birligi Temel Haklar Bildirgesi, Saglik Hizmetleri basligi altinda “Herkes, ulusal yasalar
ve uygulamalarda belirtilen sartlar ¢ercevesinde koruyucu saglik hizmetlerinden ve tibbi tedavi-
den yararlanma hakkina sahiptir.” maddesi yer almaktadir. Ancak tilkemizde ruhsatli olan HPV
asilarinin ulusal asi takviminde ve geri 6deme sisteminde olmamasi ve maliyetlerinin ylksek
olmasi sebebi ile bircok aile ve genc kadin, tercih ettikleri ve istedikleri halde koruyucu saglik
hizmetine erisememektedirler. (Tedavi maliyetini drneklemek gerekirse: Ulkemizde cocukla-
rina HPV asisi yaptirmak isteyen aileler tedavi protokolii geregi 3 doz asiyi licreti ile almak ve
yaklasik 2 bin 375 TL (Subat 2022 itibari ile) tutarindaki ila¢ maliyetini karsilamak zorunda kal-
maktadirlar.)

Sonug olarak, rahim agzi kanseri 6nlenebilen bir hastaliktir ve rahim agzi kanserinden 6lim
tamamen engellenebilmektedir. HPV ile rahim agzi kanseri arasindaki iliskinin saptanmasi ve
etkin tarama yontemlerine ragmen kanser goriilme sikliginda 6nemli bir azalma olmamasi asl
ile korunmayi glindeme getirmis, HPV asilari bircok lilkede rutin asi takvimine girmistir. Konu
ile ilgili hazirladigimiz dosyayi bilgilerinize sunar, T.C. Saglik Bakanligi tarafindan ruhsatlandi-
rilmis olan HPV asilarinin toplum sagligi ve lilke ekonomisi agisindan lilkemizde de asi takvimi-
ne alinmasini talep eder, geregini arz ederiz.
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Human Papilloma Virus (HPV) Papillomaviridae ailesinin 50-55 nm ¢apinda zarfsiz, ¢ift sarmalli
bir Uyesidir. Glinimuzde 190’dan fazla degisik genotipi tespit edildigi, bunlardan 40’a yakini-
nin genital sistemde enfeksiyon yaptigl ve bazi genotiplerin servikal kanser riskini arttirdig
gozlenmistir.(1) HPV ile serviks uteri, penis, vulva, vajina, anis ve orofarinks (dil ve bademcik-
ler dahil), agiz boslugu, girtlak ve hipofarenks kanseri arasinda glicli bir korelasyon mevcut-
tur. Bu bolgede her yil yeni tani konan kanserlerin %79’undan HPV’ler sorumludur. Bu oranlar
serviks ve anis kanserleri icin en yliksek diizeydedir (%91). HPV enfeksiyonu en fazla 16-20
yaslari arasinda goruldr.

insan papilloma viriisii bircok sekilde bulagsmaktadir; kontamine yiizeylerden, ciltteki lezyon-
lardan ve dogum kanalindan olmak tizere direkt veya indirekt olarak bulas gortilmektedir. An-
cak en onemli bulas sekli cinsel yolla bulastir. En yogun bulasma zamani ilk cinsel aktiviteden
kisa bir siire sonrasidir. HPV cinsel yolla bulagmasina karsin, bulagma icin penetrasyon gerek-
memektedir. Neredeyse tiim serviks kanseri vakalar yuksek riskli olarak siniflandinlan HPV
(hR-HPV) tipleriyle kalici enfeksiyona baglanmaktadir. Bununla birlikte HPV enfeksiyonlari co-
gunlukla gecici olup edinimden sonraki birkac ay icinde herhangi bir miidahale olmaksizin
gecmektedir. Ancak bazen tam olarak iyilesmez ve servikste prekanserdz lezyonlarin olusu-
muna yol acabilir. Enfekte kisilerde 2 yil icindeki spontan klirens sikligi ise %90°dir. Bu durum
uygun sekilde tedavi edilmezse 20-30 yillik bir suire icerisinde serviks kanserine donusuir. Sid-
detli enfeksiyonlar icin, cinsel aktivite esnasinda skuamoz ya da mukozal epiteldeki asinmalar
veya hasarlarla bazal hiicrelere dogru HPV’nin ulasmasi gerekmektedir. Yapilan ¢alismalarda
sekstiel aktif kadinlarin %75’inde HPV varligi bildirilmektedir. Ayrica genital HPV enfeksiyonu
geciren bireylerin eslerinde de %60-66 oraninda ortalama 3 ay gibi bir slire sonrasinda genital
HPV lezyonlar goriilmektedir.

Malignite Olugturma Potansiyellerine Gore HPV Tiplerinin Siniflandirilmasi

RiSK GRUBU HPV TiPLERi

Yiksek Riskli 16, 18, 31, 33, 35, 39,45, 51, 52, 56, 58, 59, 68, 73, 82
Muhtemel Yuksek Riskli 26, 53,66
Dusk Riskli 6,11,40,42,42,44,54,61,70,72, 81

Tirkiye’de yapilan bir calismada, 2006-2010 yillari arasinda 12 saglik merkezindeki toplam
6388 hastanin verileri retrospektif olarak degerlendirilmistir. Genel olarak kadinlarin %25’inin
HPV pozitif oldugu bulunmustur.



Rahim Agzi (Serviks) Kanseri

Rahim agzi kanseri, tiim dlinya genelinde kadinlarda meme kanserinden sonra kansere bagli
oliimler icinde ikinci sirada yer alir. Avrupa’da her yil 50 bin, diinyada ise 500 bin kadina rahim
agzi kanseri tanisi konmakta, Avrupa’da yilda 25 bin, diinyada da 250 bin kadin bu nedenle
olmektedir. Bu sebeple jinekolojik kanserlerin goriilme sikligini tespit etmek, iliskili risk faktor-
lerini belirlemek, nedenini arastirmak, korunma ve tedavide uygun stratejiler gelistirmek gide-
rek daha buiylik 6nem tasimaktadir. Gelismis tilkelerde kadin kanserlerinin %3,6’sin1, gelisme-
mis Ulkelerde ise %15’ini olusturmaktadir. En sik 50-59 yaslari arasinda gorilmekle birlikte,
ulkemiz kosullarinda invaziv serviks kanserlerinin %65’i 40-60 yas grubunda gorilmektedir.

insan papilloma viriisi, en sik cinsel yolla bulasan hastaliktir ve rahim agzi kanserlerinin ¢cogu
(%99,7) HPV ile iliskilidir. Rahim agzi kanseri, yiiksek riskli HPV tiplerinden kaynaklanir. En sik
rahim agzi kanserine neden olan iki ylksek riskli HPV tiirt, tim diinya tlkelerinde rahim agzi
kanseri vakalarinin yaklasik %70’inden sorumlu olan 16 ve 18 tipleridir. Servikal SCC gelisme
riski; enfekte olmayan kadinlardaki riskle karsilastirildiginda HPV-16 enfeksiyonunu takiben
yaklasik 400 kat ve HPV-18 enfeksiyonunu takiben yaklasik 250 kat daha yiiksektir. HPV enfek-
siyonu ile gercek malign potansiyeli olan premalign lezyon gelisimi arasindaki zaman araligi-
nin minimum yedi yil olduguna inanilmaktadir.

Bu veriler goz oniine alindiginda, HPV’nin biyuk bir halk sagligi sorunu oldugu gorilmektedir.
Servikal kanserlerin erken teshisi ve 6nlenmesi acisindan hastalik etkeni HPV tipinin belirlen-
mesi cok onemlidir.

Risk Faktorleri

@ Human Papilloma Virus (HPV) enfeksiyonu

@ Cinsel yolla bulasan baska enfeksiyonlarin da olmasi

@ Erken yasta (16 yastan once) ilk cinsel iliski

@ Birden fazla cinsel partner varlig

@ Tutin kullanimi

@ Beslenme aliskanligi (meyve ve sebzeyi az titketmek rahim agzi kanseri riskini artirmaktadir)
® Yuksek dogurganlik sayisi

® Duslik sosyoekonomik diizey

@ Ozellikle 5 yildan daha uzun siireli dogum kontrol hapi kullanimi
@ Bagisiklik sisteminin baskilanmasi

@ HPV asisi yaptirmamis kadinlar



Korunma Yollari

Serviks kanserinden korunmada kadinlarin kanser konusundaki bilgi, tutum ve davranislar
cok onemlidir. Taramanin farkinda olundugu ve benimsendigi toplumlarin cogunda serviks
kanseri sikliginin azaldig) saptanmistir.(11) Kanserden korunma programlari degisik boyutlar-
da ele alinir. Bunlar; primer, sekonder ve tersiyer korunma programlaridir. Bu programlardan
en 6nemlisi primer korunmadir. Primer korunma, kanserle iliskili oldugu bilinen madde ve
aliskanligin kanser tanisi konmadan 6nce 6nlenmesine denir.

Primer korunma, kanser tanisi konmadan 6nce sebep olan madde ve aliskanliklar konusunda
onlem alinmasidir. Karsinojenlerden uzak durmakla, asilama yontemleri ve saglik egitimi ile
de saglanir. Biitlin hastaliklarda birincil korunma yaklasimlari daha etkilidir. Sekonder korun-
ma, erken tani ve prekanseroz lezyonlarin invaziv olmadan tedavi edilmesi olarak tanimlana-
bilir. Asemptomatik hastalarin erken teshisi amac edinilirken, risk altinda olan gruplarin taran-
masi da saglanir. Tersiyer korunma, klinik bulgu sonrasi donemde yapilan korunma seklidir.
invaziv kanserin tedavisi icin uygun yontemleri kullanmak, hastalarin sakatliklarini azaltmak
ve rehabilitasyonlarini saglamak tersiyer korunma icindedir.

DSO tarafindan Mayis 2018 tarihinde glindeme gelen ve 2020 Diinya Saglik Asamblesi’nde de-
gerlendirilen “Rahim Agzi Kanserinin Bir Halk Sagligi Sorunu Olarak Ortadan Kaldirilmasina
Yonelik Kiresel Strateji” gelistirilmis, belirlenen yasa gore kontrol saglanip sonra rahim agzi
kanseri insidans hizi esik degerinin her 100 bin kadinda 4’lin altinda olmasi gerektigi vurgu-
lanmistir. insidans hizlari ytiksek riskli tilkelerde her 100 bin kadinda 80 diizeyinde olabilirken,
dustik riskli tilkelerde her 100 bin kadinda 4’tin altina diismektedir. Bunu basarmak icin DSO
2030 yilina kadar ulasilmasi gereken (¢ kiresel hedef belirlemistir. Bu hedefler sunlardir:

@ 15 yasina kadar kiz cocuklarinin %90’nin HPV asist ile asilanmasi,

@ 35 ve 45 yasindaki kadinlarin %70’inin en az iki kez yliksek performansli bir testle taran-
masl,

@ Rahim agzinda prekanserdz lezyon veya invaziv kanseri olan kadinlarin %90’inin tedavi ve
bakim almasinin saglanmasi.

Belirlenen bu 90-70-90 hedeflerine ulasmanin rahim agzi kanseri insidans hizini 2030 yilina
kadar %10 azaltacag ve ylizyilin sonunda 70 milyon vakayi dnleyebilecegi ongoriilmektedir.

HPV Asisi

Rahim agzi kanseri icin birincil koruma, HPV enfeksiyonunun énlenmesidir. HPV asilamasi ile
HPV enfeksiyonu onlenebilmektedir. Kadinlarin en az %50’sinin asili oldugu lilkelerde, HPV 16
ve 18 enfeksiyonlari neredeyse %70 oraninda azalmistir.

HPV asisi FDA tarafindan onaylanmis olup ABD Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi (CDC) ve
Amerikan Jinekoloji ve Obstetrik Dernegi (ACOG), 9-26 yas arasi kadinlar ve erkekler igin rutin
HPV asisi yapilmasini onermektedir. HPV asisi icin hedef yas, kizlar ve erkekler icin 11-12 yastir,



ancak HPV asisi 26 yasina kadar her iki cinsiyete de uygulanabilmektedir. Son onerilerle asi-
lanmamis 27 ila 45 yas arasindaki bazi yetiskinler, hekimleri ile goruserek HPV enfeksiyonlari,
riski ve asilamanin olasi faydalari hakkinda bilgi sahibi olmakta ve HPV asisi olmaya karar ve-
rebilmektedir. Bu yas araliginda HPV asisi, daha fazla insan HPV’ye maruz kaldigindan daha az
fayda saglamaktadir.

9 ila 14 yaslari arasindaki ergenlere, 6-12 ay aralikli iki dozluk bir seri halinde HPV asisi yapil-
malidir. 16-45 yas arasi eriskin kadinlarda, 16-26 yas arasi erkeklerde 3 doz (0. 2. 6. ay) HPV asisi
onerilmektedir. Bu yas dnerileri icin birkag istisna bulunmaktadir. DSO dértlii asinin 9-13 yas
arasi kiz ve erkek ¢ocuklarina iki doz halinde uygulanmasini 6nerirken ayni sekilde ikili asinin
da 9-14 yas arasi kiz ve erkek ¢ocuklarina iki doz (0. 6. ay) seklinde yapildigi rejimi Gnermekte-
dir. Tiirkiye’de iki tip HPV asisi bulunmaktadir, bivalan asi (Cervarix®) HPV tip 16 ve 18’i hedef-
ler, kuadrivalan asi (Gardasil®) HPV tip 6, 11, 16 ve 18’i hedefler.

Dokuz valanli asl (Gardasil 9%) HPV tip 6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52 ve 58 tiplerini hedefler fakat
heniiz lilkemizde bulunmamaktadir. HPV asisi asagidakileri iceren bircok kanser ile iliskili olan
insan papilloma virlisti (HPV) tiirleriyle enfeksiyonu onler:

@ Kadinlarda rahim agzi kanseri,

@ Kadinlarda vajinal ve vulva kanserler,

@® Kadinlarda ve erkeklerde anal kanser,

@ Kadinlarda ve erkeklerde bogaz kanseri ve
@® Erkeklerde penis kanseri.

Buna ek olarak, HPV asisi hem kadinlarda hem de erkeklerde genital sigillere neden olan HPV
tipleriyle enfeksiyonu engeller.

- Dortlii aginin FDA tarafindan kabul edilen li¢ endikasyonu vardir;

1) 9-26 yas arasl kiz cocuklari ve kadinlar icin HPV tip 6, 11, 16, ve 18’in neden oldugu bazi
prekanserdz lezyonlarin 6nlenmesi ve dolayli olarak rahim agzi, vulva ve vajen kanserinden
korunma,

2) 9-26 yas arasi kiz ve erkek ¢ocuklar, kadin ve erkeklerde genital sigillerin onlenmesi,

3) 9-26 yas arasl kadin ve erkeklerde anal kanser ile iliskili prekanseroz lezyonlarin dnlenmesi
ve vajinal kanserden korunmadir.

- ikili aginin tek endikasyonu ise;
9-25 yas arasl kiz ¢cocuklar ve kadinlarda HPV tip 16, 18’in neden oldugu bazi prekanseroz lez-
yonlarin 6nlenmesi ve rahim agzi kanserinden korunma seklindedir.

Asilar 6 ay siiresince 3 kiirliik tam doz verildiginde asi icerisinde yer alan HPV tipinin neden
oldugu HPV enfeksiyonunu dnlemede %95’in lizerinde etkilidir. Her {i¢ asi da diinya ¢apinda
rahim agzi kanseri vakalarinin yaklasik %70’inden sorumlu olan virls tipleri 16 ve 18 ile enfek-
siyonu onlemede oldukca etkilidir. Dortli ve dokuzlu asi ayni zamanda anogenital sigillerden
sorumlu HPV tip 6 ve 11’e karsi da koruma saglar.



Literatiirde asilarda yer almayan bazi HPV tirlerine karsi capraz reaksiyon ile antikor olusumu
tanimlanmis olmakla birlikte gelisen antikorlarin koruyuculuk etki ve siiresi tartismalidir. Ra-
him agzi kanserinin 6nlenmesi icin cinsel aktivite baglamadan 6nce 9-14 yas grubundaki kizla-
ra yapilacak asi, DSO tarafindan temel hedef olarak 6nerilmekle birlikte kiz cocuklari arasinda
%80’in lizerinde kapsayiciliga ulasildiginda erkekler arasinda da HPV enfeksiyonu gelisme ris-
ki azalmaktadir.

HPV asilamasi; aktif HPV pozitif olan bireylerde virtisu temizlememekte, HPV ile hic karsilas-
mamis veya onceden HPV pozitif, su an HPV DNA negatif bireylerde koruma saglamaktadir.
Dahasi mevcut asilar biitiin yliksek riskli HPV tiirlerine ve cinsel yolla bulasan diger hastalikla-
ra karsl koruma saglamamakta ve asiya uygun gruptan daha ileri yasta olan kadinlarda sinirli
etkiye sahip olacagindan HPV asisi rahim agzi kanserinin erken tani ve tedavisine olanak sag-
layan uygun tarama testleri ile taranma ihtiyacini ortadan kaldirmamaktadir.

Diinya’da HPV Asisi Uygulamalari

Haziran 2020 itibariyla, DSO Uyesi 194 devletten 107’si HPV asisinin lilke capinda veya kismen
ulusal bagisiklama programlarina (ulusal asi takvimlerine) dahil edildigini bildirmistir. (Tablo
1) Diinya Saglik Orgltii Rahim Agzi Kanseri Eliminasyon stratejisi baglaminda lye olan 194
ulkede 2030 yilina kadar, hedef kitlenin %90’ini asilamak tizere bir amacg belirlemis ve yayinla-
mistir.

% countries
introduced:

Africa 1%
America B5%
Asha 40%
Europe T
Oceania 56%

mm Asilama takvimine alan tlkeler

Henlz planlama yapmayan Glkeler
B verisi olmayan tlkeler

TABLO 1: Haziran 2020 itibariyle ulusal bafgiklama programlanina HPV agisir dahil eden Dinya Sagilik Orglitiine Gye Gikeler.




- 2019 yilinda, klinik calismalarda bildirilen HPV asilarinin yuksek etkinlik sonuglarini gercek
yasam verileriile karsilastirmak icin 60 milyon kisiye ait verileri iceren sistematik bir meta-ana-
liz calismasi yapilmistir. Bu calismanin sonuglari klinik calisma sonuclarina benzer ¢ikmis, asi-
lamanin yapildig tlkelerde asilamanin sekizinci yilinda asi baslamadan 6nceki doneme gore
anogenital sigil tanilar 25-29 yas arasi kadinlarda %31, 15-19 yas arasi erkek ¢cocuklarda %48
ve 20-24 yas arasi erkeklerde %32 azaldigi gosterilmistir.

-Yine benzer bir calisma ingiltere’de yapilmis ve bu calismada asi yaptiran kadinlarin sayisinin
artmasiyla ylksek riskli HPV tip 16 ve 18’in yayginliginin azaldig gosterilmistir.
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TABLD 2: Ingiltere’de asimin rutin olarak yapilmaya baslamasindan sonra 16-18 yas kiz cocuklanindaki
HPV prevalansinda gorilen degisim.

-Avustralya’da yapilan ¢alismada 21 yas alti gen¢ kadinlarda izlenen genital sigil oranlar asi-
lanmanin basladigi 2007’de %14’ler civarindayken 2011 yilinin ikinci yarisinda ciddi oranda
azalmistir. Bu basarida Avustralya hiikimetinin hem kiz hem erkeklerde asiyi ulusal asi progra-
mina koymasinin etkisi cok biiylktiir. Erkeklerde genital sigil orani ise %35 oraninda azalmis,
18 yas alti kizlarda rahim agzi kanser 6nctli lezyonlarinda ise belirgin diisiis izlenmistir.

Ozet olarak,

Gorullyor ki kanser vakalari hizli bir ivme ile artmaktadir. HPV kaynakli kanser tanisi geg ko-
nulmus bir hastanin aldigi ilag, ameliyat, tedavi, hastane giderleri kamu biitgesine buyiik bir
yuk getirmektedir. Kisinin is kaybi nedeniyle, ailenin sosyoekonomik kaybi, kisinin ve yakin-
larinin ruhsal ¢okiisl ve cogu zaman hayatini kaybetmesi disiinillrse yapilmasi gerekenin
kanserlere yakalanmadan 6nlem alinmasi gerektigi ortadadir.
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