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DOSYA/DERLEME

HPV ASILARI VE TURKIYE ACISINDAN
BiR DEGERLENDIRME

Mine Esin OCAKTAN*
Ozet

Human Papilloma Virus (HPV) asilari, 2006 yilindan bu yana tiim diinyada potansiyel yararlarina karsilik,
kaygi yaratan bazi 6zellikleri nedeniyle tartigilan bir konu olmustur. HPV asilarinin, icerdikleri HPV genotipleri
ile olusan serviks ve anogenital bolge kanserlerini, prekanser6z lezyonlari ve bazi iyi huylu olusumlari 6nledigine
yonelik cok sayida aragtirma bulgular mevcuttur. Son yillarda tiim dlkeler HPV agisinin rutin bagisiklama
programi kapsamina alinmasi ile ilgili bir karar vermek durumunda kalmistir. Karar verme asamasinda tlke
Olceginde bazi nesnel kanitlara dayanmak gereklidir.

Turkiye'de HPV ile iligkili hastaliklarin morbidite ve mortalitesi diinya geneline gore diistiktiir. Asinin maliyet
etkililigi, genotip dagilimi, toplumun asiya yaklasimi ve desteklemesi yoniinden yeni ve kapsamli arastirmalara
gereksinim vardir. Mevcut bilgilere gore; asilamanin maliyeti, doz sayisi, hedef grubun 6zel bir yaklagim
gerektirmesi, aginin koruyuculuk siiresinin ve rapel doz gereksiniminin netlesmemis olmasi HPV agisinin rutin
bagisiklama programina yerlestirilmesi konusuna temkinli yaklasmayi gerektirmektedir. Her kosulda gerekli
korunma bileseni olan taramalarin kapsam ve niteliginin artiriimasi 6nceliklidir. Bir yandan da asi hakkindaki
gelismeleri ve diger lilke deneyimlerini izlemek ve Ulkemize 6zgi arastirmalari tamamlamak gerekli
goriinmektedir.

Anahtar Sozciikler: Human Papilloma Viris, Serviks kanseri, HPV Asisi
Human Papilloma Virus Vaccines and an Evaluation as Regard The View of Turkey

Abstract

Since 2006, Human Papilloma Virus vaccines have discussed in the world because of hesitation on HPV
vaccine using in spite of vaccine's potencial benefits. Many study's results showed that HPV vaccines are
effective for prevention of related disease HPV genotype in vaccine; cervical cancer, precursor lesions, other
anogenital cancers and some benign lesions.

Recently whole countries become a situation in order to decide for taking HPV vaccine in to routin
immunisation programme. In this decision step some objective argument should be produced. In Turkey,
incidence and mortality of cervical cancer and other HPV related disease is lower than the world. The new and
comprehensive studies are needed in order to define that cost effectivitiy analyse of HPV vaccine and
immunisation, distribution of HPV genotypes, approach and support of population to the vaccine. According
to present knowledge about HPV vaccine; cost of vaccination, dose number, need of special approach for
target group, unclear situation in duration of efficacy and need of booster dose a dignified approach must be
needed. It is seen as screening improvements have a high priority, that is essential under every condition and
beside national specific studies should be conducted, developments about HPV vaccine and experiences of
countries must be followed.
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HPV, HPV ile iligkili hastaliklar ve HPV Asisi

HPV enfeksiyonu en yaygin cinsel yolla bulasan
enfeksiyon olup, diinyada HPV prevalansi %11.4'tlr
(gelismis tlkelerde %10.3, gelismekte olan tlkelerde
%14.3). Tirkiye'nin dahil edildigi Bati Asya
bolgesinde %2.2'dir (WHO/ICO, 2010a).

ABD'de yapilmis kesitsel bir calismaya gore, 14-
59 yas kadinlarin yaklasik dortte biri HPV ile enfekte,
20-24 yaslarda prevalans en yiiksek, asinin
hedefledigi HPV enfeksiyonu tiim kadinlarin
%?3.4'inde mevcut bulunmustur (Wong, 2010).

HPV iliskili en 6nemli hastalik olan serviks kanseri
2008'de 529.409 yeni vaka ve 274.883 6lime neden
olmustur. Diinyada 15 yas ve lizerinde 2.337 milyon
kadin serviks kanseri gelisme riski altindadir. Kaba
insidans hizina gore diinyada kadinlarda en sik
gorilen tglincli, 15-44 yas arasi kadinlarda ikinci
kanser turtdir. Vakalarin %86'si gelismekte olan
Ulkelerde tani almistir ve tim kadin kanserlerinin
%13'lnu olusturmaktadir. Diinyada serviks kanseri
insidans hizi 100.000'de 15.8, mortalite hizi
100.000'de 8.2'dir. Cogunlukla yassi hiicreli kanser,
daha az siklikta adenokanser gordilir. Serviks kanseri
insidans hizinin en yiksek oldugu bolgeler arasinda
Latin Amerika, Karayipler, Sahraalti Afrika, Mela-
nesia, Gilney-orta ve Gilneydogu Asya
bulunmaktadir. Bu farklilik, serviks kanseri korunma
ve kontrol hizmetlerine zayif erisim, hizmet kalitesi,
sosyoekonomik diizey ve yasa 6zel cinsel davraniglar
ile iliskilidir ( WHO-1CO 2010a; WHO- UNFPA-GAVI,
2009).

HPV ve lliskili Hastaliklar: HPV baslica cinsel yolla
olmak Uzere, yakin temasla ve anneden bebege
dogum sirasinda bulasabilen bir virtstir. HPV'nin
100'den fazla genotipinden 40"l genital kanal
enfekte etmektedir ve bazilari karsinogenetik
transformasyon ile iligkilidir. Gegici enfeksiyonlardan,
cesitli genital lezyonlara, en 6nemlisi serviks kanseri
olmak uzere oral, anal, genital bolge, orofarenks
kanserlerine neden olabilen bir virlstir. Virisin
enfeksiyon olusturmasi, bunlarin bir kisminin
direngli/kalict hale gelmesi ve direncli enfeksiyonlarin
bir kisminin da hiicresel birtakim degisikliklere neden

olmasi s6z konusudur. Bu enfeksiyonlarin %90'i iki
yil icinde diizelir ( WHO ,2009a; Kaya, 2009; Labadie,
2011). HPV serviks kanserinin %100'liinde, yiiksek
dereceli serviks lezyonlarinin %41-67'sinde, disiik
dereceli serviks lezyonlarinin %16-32'sinde
saptanmistir Anal kanserlerin %90', dis genital
kanserlerin %40'i, orofarengeal kanserlerin %12'si,
oral kanserlerin %3'i HPV'ye baghdir (Labadie,
2011; WHO-ICO, 2010a; WHO-PATH-UNFPA,
2007).

Serviks kanserine neden olan 13 yiiksek onkojenik
tip (16,18,31,33,35,39,45,51,52,56,58,59,66)
belirlenmis ancak bunlara ilave baska tiplerin de
neden olabilecegi gosterilmistir (26,53,68,78,82)
HPV 16 (en biyilk onkojenik potansiyele sahip
genotip) ve HPV 18 dinya genelinde serviks
kanserlerinin %70'inden sorumlu tutulmaktadir.
Distik riskli HPV 6 ve 11 anogenital sigillerin ve
yineleyici solunum yollari papillamatozisinin
%90'indan sorumludur (WHO, 2009a; Dede, 2010).
Asya'da serviks kanserlerinin %68.5'i HPV-16 ve HPV-
18 ile iligkilidir (WHO-ICO, 2010b).

HPV enfeksiyonlari, mukozada intraepitelyal
olarak sinirlanir, gelisen serum antikorlari bir sonraki
enfeksiyondan koruyamaz. Enfeksiyondan
serokonversiyona immiinolojik yanit bireysel olarak
ya da HPV tipine gore degismekle birlikte ortanca
stire 8-12 aydir. Direncli HPV enfeksiyonlari servikal
intraepitelyal neoplaziye (CIN 1,2,3) neden olabilir.
CIN-2 ve CIN-3 blyiik olasilikla yassi hiicreli kansere
ilerler. Baslangic HPV enfeksiyonu ile serviks kanseri
gelisimi arasindaki sire yaklagik 20 yildir (WHO,
2009a).

Bes yillik yasamda kalma sansi Evre 0 CIN'de
%100, I1B'de %85, lIA'da %70-75, |IB'de %60-65,
[1IB'de %25-40, IVB'de %5-10'dur. Lezyon ne kadar
erken taninip tedavi edilirse, prognoz o kadar iyidir
(Kaya, 2009).

HPV Asisi: Serviks kanseri basta olmak Uzere,
cesitli hastaliklara neden olan HPV genotiplerine
karsi gelistirilen koruyucu nitelikte asidir, tedavi edici
degildir. Canh biyolojik Griin ya da viral DNA
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icermediginden enfeksiyoz ya da onkojenik degildir
(Somsubhra, 2010). Uluslararasi pazarda iki HPV
asisi vardir. Rekombinan teknoloji kullanimi ile her
iki asi da, purifiye L1 yapisal proteinden, HPV tip
spesifik virus benzeri partikiller (VLP) formunda
toplanir, immun yanit hiimoral ve hiicre aracil iki
tipte olusur. Ginumuzde asi 6ncesinde HPV DNA
testleri ve serolojik testler onerilmemektedir (WHO,
2009a; Somsubhra, 2010).

Dért Bilesenli As: ilk olarak 2006'da MSD (Merck-
Sharpe-Dohme) tarafindan gelistirilen asinin
(Gardasil) FDA tarafindan 9-26 yas kadinlarda
kullanimi onaylanmistir. HPV 6,11,16,18 tiplerine ait
VLP L1'leri icerir. Asi gen¢ adolesan kizlarda ve bazi
ulkelerde erkeklerde kullanilmasi icin onaylanmistir.

iki Bilesenli Asi: ilk olarak 2007'de GSK(Glaxo-
Smith-Cline) tarafindan Uretilen asi; Cervarix HPV
tip 16 ve 18'e yonelik onaylanmistir. Bu asi 10 yas ve
tzeri kadinlar icin Uretilmistir. Erkekler icin
endikasyonla ilgili kayit gérilmemistir (WHO,
2009a).

HPV ile karsilasmadan, aktif cinsel yasam
baslamadan 6nce, asilanma yoluyla olusan yiiksek
diizeyde bagisiklik, ayni etken ve genotip ile daha
sonra karsilasmasi durumunda hastaligin
geciriimesine engel olmaktadir (WHO, 2009a;
Somsubhra, 2010).

HPV asisi tek basina korumada yeterli olmayacagi
icin, tamamlayici yaklasimla; taramalar ile birlikte
uygulandiginda maliyet etkili bir miidahale olarak
degerlendirilmekte, saglik sistemine erisimi de bu
yolla artiracagi ongoriilmektedir. 2006'da bu amacla
bir rehber gelistirilmistir. Artan kanitlar en 6nemli
HPV tiplerinin diinyanin tim bolgelerinde benzer
oldugunu gostermektedir (Cervical Cancer Action,
2007; WHO-UNFPA-GAVI, 2009).

Human Papilloma Virus (HPV) asisi 2006 yilindan
bu yana tim dinyada potansiyel yararlari ve
olusturdugu kaygilar nedeniyle tartismalara konu
olmaktadir. FDA (Food and Drug Administration)

tarafindan 2006 yilinda onaylanan HPV asisi,
ardindan ayni yil ACIP (Advisory Committee on Im-
munisation Practices), EMEA (European Medicine
Agency) tarafindan onaylanmigstir. HPV asisi, 2007
yilinda ABD ulusal asi takvimine girmis, 2008 yiluinda
DSO (Diinya Saglik Orgiitii) tarafindan etkili ve
guvenli oldugu duyurularak kullanimi tavsiye
edilmistir. Avrupa'da VENICE (Vaccine European New
Integrated Project) kapsamindaki 29 ilkeden 18'i
ve diinyada 100'den fazla llke HPV asisini rutin
bagisiklama programina almis bulunmaktadir. HPV
asisini programina alan Ulkelerde hedef yas grubu,
asilama altyapisi, finansman, catch-up (yakalama/
telafi) programi eklenmesi konusunda farkhhklar
vardir (WHO, 2009a; VENICE,2010; Wong, 2010).
Turkiye'de dort bilesenli agi 2007 yilinda, iki bilesenli
asl 2008 yilinda onaylanmistir (Yiice, 2011).

Serviks Kanserinde Tamamlayici Korunma ve
Kontrol Yaklagimi

HPV enfeksiyonunun olusumu, kalici enfeksiyon
ve kansere dogru degisiminin nedenleri tam olarak
aciklanamamistir ancak su risk faktorlerinin etkisi
saptanmistir: Cok eslilik ya da esin ¢ok esli olmasi,
erken yasta cinsel aktivite, cinsel yolla bulasan hastalik
varligi, vitamin C, A, beta karoten eksikligi, sigara,
distk sosyoekonomik diizey, siyah irk, kot hijyen,
yuksek parite, oral kontraseptif kullanimi, bagisikhk
sisteminin baskilandigi durumlar risk faktorleri olup,
korunma ve kontrol acgisindan dikkate alinmalidir
(Kaya, 2009). Genetik ve immiunolojik konak
faktorleri ve viral faktorler (viral yulk, viral
entegrasyon) de olasilikla 6nemli ancak
aciklanamayan durumlardir.

Kanser kontrol programlari hazirlanirken
programin dort bileseni ele alimr (WHO, 2006)

1- Birincil koruma: Serviks kanseri asilari ilerleyen
yillarda serviks kanseri ylkiinde 6nemli azalma
saglayabilir ancak anogenital kanserlerden korunma
stratejilerinde dogru cinsel ve iireme saghgi
davranislari (ilk cinsel iliski yasinin geciktirilmesi,
cinsel partner sayisinin azaltilmasi, kondom
kullanilmasi vb.), sigara icilmemesi gibi davranislar
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da onemlidir (Kaya, 2009). Saglik hizmetlerinin
birincil korunmaya yonelik miidahaleleri bu
kapsamda ele alinmalidir. Ayrica erkek stinnetinin
de koruyucu etkisi gosterilmistir (WHO-1CO, 2010a).

2- ikincil koruma: Tarama programlarinin etkili
uygulanmasi erken tani ve tedaviyi saglar.
Sistematik, nitelikli bir tarama programi altyapisi,
gercekei hedefler, farkindalik ve talep olusturulmal,
ardindan uygulama hedeflerine yonelik calismalar
yuratilmelidir.

Taramalar: Serviks kanseri onciisii lezyonlarin
kansere ilerleme siiresi 20 yila ulasabilir, erken tani
ve tedavi icin bu slire uygun bir firsat saglar.
DSO'niin Ulusal Kanser Kontrol programlari
rehberliginde, erken tani stratejileri ve tarama
programlari, kadinlarda meme ve serviks kanseri
icin 6nerilmektedir. Tarama programlarinin basarisi
icin riskli populasyonun en az %80'ini kapsamasi,
pozitif sonuclarda uygun izleme ve vaka yonetimi
yapilmasi, programin bilesenleri arasindaki
koordinasyonun etkili olmasi, her bir bilesenin
nitelikli olmasi ve yeterli kaynak saglanmasi gerekir
(Kaya, 2010; Agurto , 2006). Dinyada tarama
programlari uygulanan tlkelerde hedef grup,
tarama araligi, kapsayicilik yoninden farkliliklar
gozlenmektedir. Gakidou ve ark. tarafindan 2002
yil verilerine gére 57 ulkede tarama durumunun
incelendigi bir derlemede; son (¢ yilda gelismekte
olan Ulkelerde 25-64 yas arasi pelvik muayene ve
pap smear test yaptirma orani ortalama %19,
gelismis Ulkelerde ise %63, bazi Avrupa Ulkelerinde
%80'in tizerinde bulunmustur. Ayrica, serviks kanseri
hizlan yasla artmasina ragmen, 45 yas ve lzerinde
tarama kapsayiciigi diismustiir (Gakidou, 2008;
Maine, 2011). Buna karsilik tarama kapsayiciiginin
%100'e ulastig tilkeler de vardir. Ballogijen ve ark.
Avrupa Birligi tlkelerinde serviks kanseri tarama
politikalarini incelemis ve 2000 yilinda tarama
programinin kapsadigi populasyonun %100'e
ulastigi Ulkeler arasinda Finlandiya, Hollanda,
Portekiz, Isveg, ingiltere'nin yer aldigini saptamustir.
Halk saghg: yaklagimlari ve uygulamalari ile nemli
bir 6rnek olusturan Finlandiya yaygin ve nitelikli
tarama programi ile serviks kanserinde en biiyik

azalmay: saglamistir (Ballegooijen, 2000; Kaya,
2009). Ancak pek cok tilkede tarama programi hig
yoktur ya da yetersiz uygulanmaktadir (WHO,
2009a; Bilir,2007).

Serviks kanserinde tarama testleri; sitoloji (pap
smear, sivi bazh sitoloji), HPV DNA testi, gorsel
muayenedir (VIA; asetik asit ile gorsel muayene, VILI;
lugol iodin ileg6rsel muayene) (Kaya, 2009). Halen
yeni bir takim tarama testi yaklasimlan
calisiimaktadir. HPV DNA testleri diger iki tarama
yonteminden daha hassastir (%66-95). En etkili
yaklasimin VIA test pozitifse HPV DNA ile lezyonu
tanilandirip kriyoterapi ile tek vizitte tedavi etmek
oldugu distintilmektedir. Yeni Care HPV testi kaynak
kisith ortamlar icin gelistirilen 14 kanser genotipini
tespit edebilen ve yaklasik 2.5 saatte sonug verebilen
bir testtir. Cok sayida 6rnek ayni zamanda test
edilmek Uzere tasarlanmistir ve uygun bir tarama
araci olabilir (GAVI-PAHO-UNFPA-PATH, 2010).

Saghk Bakanhg: Kanser Savas Daire Bagkanhgi
tarafindan 2009 yilinda Serviks Kanseri Taramasi
Ulusal Standartlan yayimlanmigstir. Tarama plani, 35
yastan itibaren tim kadinlara bes yilda bir smear
uygulanmasi, 65 yastan sonra son iki test negatif ise
programdan ¢ikariimasi seklinde 6zetlenebilir Ulusal
kanser programi 2010-2015 hedefi, hedef grubun
%?70'inin taranmasidir. Mutlak hedef 35-40 yas arasi
tim kadinlarin en az bir kez smear aldirmasi, ideal
hedef ise 35 yasinda baslanacak toplum tabanl
taramadir (Saghk Bakanhgi, 2009; Ozgiil, 2010).

3- Tedavi: Tarama testi pozitif bulundugunda
taninin kesinlestirilmesi, 6ncl lezyonlarin tedavisi
(kriyoterapi, lazer, LEEP eksizyon ve servikal
konizasyon gibi nispeten basit islemlerle) uygulanir
(Kaya, 2009). invaziv kanserde ise hastahgin
durumuna gore, lokal eksizyon, elektrokoterizasyon,
kriyocerrahi, laser cerrahisi, soguk koagiilasyon,
konizasyon, histerektomi gibi cerrahi yontemler,
radyoterapi secenekleri uygulanir. Anogenital
papillomda elektrocerrahi, eksizyon, kriyoterapi,
intralezyonal interferon vb.secenekler mevcuttur
(Kaya, 2009; Yiice, 2010).
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4-Palyatif bakim: Yan etkilerin tedavisi, tedavisi
olmayan durumlarda genel bakim ve kanserli hasta
katihm programlarini kapsar (Kaya, 2009).

Diinyada 6nemli bir halk saglhig: sorunu olan
serviks kanserinde, onemli bir firsat olarak kabul
edilen HPV agisinin tamamlayici yaklagim icinde yer
almasiyla hastalik yikiinde azalma beklenebilir.
Ancak kaygi ve engel yaratan pek ¢ok sorunun
yanitlanmasi, ¢c6ziimlenmesine gerek vardir. Bu
ikilemde karar vericiler kritik bir soruyla ylzylzedir
ve yeni bir asinin rutin bagisiklama programina
alinmasi icin karar verme sireci adimlarinin
izlenmesi toplum sagligi agisindan en akilci karara
ulasmayi saglar (WHO, 2005; Houveling, 2010).

1.Gerekli mi? (HPV iliskili hastaliklarin
epidemiyolojisi? Halk saghigi sorunu mu?)

2.0ncelikli  mi?(Diger
gereksinimlerine gore onceligi?)

saghk hizmeti
3. Etkili mi? (Laboratuvar ve klinik calismalarin
sonuglar? DSO'niin 6nerisi?)

4.Guvenli mi? (Laboratuar ve klinik calismalar,
DSO'niin 6nerisi?)

5. Karsilanabilir mi, deger mi?(Asi maliyeti, pro-

gram maliyeti, maliyet etkililik?)

Tablo 1. Tiirkiye'de HPV iliskili Kanserlerin Kaba
insidans Hizlar* (100.000'de)

Erkek Kadin
Serviks kanseri - 39
Anal kanser 0,2-0,3 0,0-0,3
Vulva kanseri - 0,5
Vajina kanseri - 0,1-0,2
Penis kanseri 0,0 -
Oral kavite 3,0 1.5
Farenks 0,5 0,3

*Antalya-izmir (1998-2002)
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6. Surdurilebilir mi? (Asi bagis olarak aliniyorsa
bagis devreden ciktiginda tilkenin kendi kaynaklariyla
ve surekli bicimde saglanabilir mi?)

7.Destekleniyor mu? (Politik kararhlik, saghk
calisanlari ve toplumun asiya bakisi nasildir?)

8.Sirasi mi? (Bagisiklama programi yeni bir ilave
asly! kaldirabilecek durumda mi?)

Asagida bu konular sirasiyla irdelenmeye
cahgilacaktir.

1.Gerekli mi?

Tiirkiye'de HPV ve iliskili Hastaliklar: Analitik
amaclarla WHO/ICO Information Center on HPV and
Cervical Cancer, Turkiye'yi Bati Asya cografik
bolgesine dahil etmistir. Tirkiye'de 15 yas ve lzeri,
25.43 milyon kadin serviks kanseri gelisme riski
altindadir. Mevcut verilere gore her yil 1443 kadin
serviks kanserine yakalanmakta, 553 kadin bu
hastaliktan 6lmektedir. Yas standardize insidans hizi
100.000'de 4.2 olup diinya geneline gore serviks
kanseri goriilme hizi en dusuk bolgeler arasindadir.
Bati Asya grubu Ulkeleri icinde 11. siradadir (WHO-
ICO, 2010b; WHO- UNFPA-GAVI, 2009;
GLOBOCAN, 2008). Antalya ve izmir'de kaba
insidans hizi 100.000'de 3.9'dur (Tablo 1) (WHO-
ICO, 2010 b)

Genel kadin populasyonunun (normal sitoloji)
yaklasik %1.5'unda HPV enfeksiyonu bulundugu
tahmin edilmektedir. (WHO-ICO, 2010 b)

Tiirkiye'de HPV DNA ve genotip dagilimi
calismalari

Tablo 2'de goriildigi gibi Turkiye'de degisik klinik
tablolardaki kadinlarda HPV ve genotip dagilimi
yoniinden incelemeler yapilmis ve degisen siklikta
HPV 16 ile 18 tespit edilmistir. Bu calismalara gore,
lezyonun ciddiyeti ilerlediginde HPV birlikteliginin
artmasi, HPV 16 ve 18'in degisen siklikta saptansa
da basi ceken genotipler olmasi dikkati cekmektedir.
(Ergiinay, 2007; Onan, 2005; Sapmaz, 2003;
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Dursun, 2009a; Usubiitiin, 2009). Giingor ve ark.
94 larenks yassi huicreli kanser vakasinda HPV DNA'y1
%7.36 (HPV 6,11,67) tespit etmistir (Glingor, 2007).
Bir baska calismada serviksten alinan orneklerde
(1353 kadin) CIN %0.7 sikhktadir ve bunlarin tamami
HPV DNA (+) bulunmugtur. Sitolojisi normal olan
grupta HPV prevalansi %1.5 bulunmustur. Grubun
tumu icin HPV prevalansi disik olarak
degerlendirilmis, ancak HPV ile CIN arasindaki
birliktelige vurgu yapilmistir (Ozcan, 2011). Tiirkiye
genelinde degerlendirilen genital sigil prevalansi 30-
65 yas kadinlarda 100.000'de 154 bulunmustur,
secilen tedavi dagilimina da bagl olarak tekrarlama
hiz1 %15-37'dir (Ozgiil, 2011).

Turkiye'de serviks kanserine katkida bulunan
faktorler incelendiginde; sigara icme prevalansi
kadinlarda %20.5, toplam dogurganlik hizi kadin
basina 2.4, oral kontraseptif kullanimi %4.7'dir. HIV
prevalansi erigkinlerde (15-49 yas) bilinmemektedir.
Cinsel davraniglar acisindan, ilk cinsel iligki ortanca
yasi, erkeklerde 18 iken kizlarda bilinmemektedir.
ik cinsel iliskisi 15 yasindan énce olan, 15-24 yas
arasl kiz ve erkek yiizdesi, erkeklerde HPV yiki
bilinmemektedir. Erkek stinneti %80'in zerinde
(WHO-ICO, 2010b), kondom kullanimi %14.3'tur
(TNSA, 2008). Bu rapora gore, serviks kanseri
taramasi kapsami tanimlanmamigtir. iki ve dort
bilesenli HPV asilari kullanima sunulmus olmakla
birlikte ulusal bagisiklama programina girmemistir
(WHO-ICO, 2010 b).

Saglik Bakanligi Kanser Erken Teshis ve Egitim
Merkezleri (KETEM) bazi kanser tirleri ile birlikte
serviks kanseri tarama programlarini da
yuritmektedir. Diger saghk kuruluslari da
taramalarda rol almaktadir. Uygulamalarin
yayginlasmasi, birinci basamaga dayali toplum
tabanli hale gelmesi, toplumun da bu hizmete
katiiminin artmasi ile 6nemli bir ivme kazanilmis
olacaktir. Haziran 2013'te tiim kadinlarin taranmis
olmasi ve ikinci tur taramalara gecilmesi
hedeflenmektedir. Faz 4'te tim KETEM'lerin tam
kapasite ile calismasi, tlke capinda HPV taramasi
hedeflenmektedir (Saglik Bakanhgi, 2009).

Sonug olarak, Tirkiye serviks kanseri insidans ve
mortalite hizinin diger Ulkelere gore cok duisik
oldugu bir dlkedir. Yapilan calismalarda, genotip
dagihmi yoniinden HPV asilarinin icerdigi genotipler
basi ¢cekmekle birlikte, genis kapsamli olarak
epidemiyolojik calismalarla degerlendirilmelidir.

2.0ncelikli mi? Tirkiye'de diger saglik
onceliklerine gore serviks kanseri ve HPV asilarinin
gerekliligi degerlendirilmelidir. Serviks kanseri
Tirkiye'de tim yas grubu kadinlar icinde dokuzuncu
(100.000'de 3.9) 15-44 yas kadinlarda yedinci
siradaki (100.000'de 1.9) kanser turudur (Grafik 1
ve 2). Tum kadinlarda serviks kanseri mortalitesi
100.000'de 1.5 olup, tim kanserler arasinda 12.
Sirada, 15-44 yas kadinlarda yasa 6zel mortalite hiz
ise 100.000'de 0.4 olup, tum kanserler arasinda 11.
siradadir ( WHO-1CO, 2010b).

Tablo 2. Tiirkiye'de HPV pozitifligi ve HPV genotip dagilimi (bazi arastirma sonuclari)

HPV Cahisilan HPV HPV HPV HPV HPV HPV |
Calismalar grup () 16 18 16ve 18 6 n
Ergiinay, 2007 (n=35) | CIN(I,I1,II) %80 %50 %10.7
Onan, 2005 (n=94) CIN| %4.2

CINII %14.8

CINTI %45
Sapmaz, 2003 (n=80) | CIN(1,2,3) %38 %33 %5

Kontrol %7.5 %5 %2.5
Dursun, 2009(n=403) Normal smear %20

Anormal smear %36 %34 %9 %38 %17 %4
Usubiitiin,2009 (n=248)| Serviks kanseri 9%93.5 | %64.7 %29.9
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Turkiye Ulusal Hastalik Yiikii/Maliyet Etkililik (UHY/
ME) Calismasi sonuglarina gore; kadinlarda tim
yaslarda, 15-59 yas grubunda ve 60 yas ve Uzeri
grupta ilk 20 6lim nedeni olan hastaliklar arasinda
serviks kanserinin yer almadigi goriilmektedir (Saghk
Bakanlgi, Baskent Universitesi, 2004). Goriildigu
gibi serviks kanseri Turkiye acisindan en oncelikli
saglk sorunlar arasinda yer almamaktadir.
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3.Etkili mi?

HPV Asilarinda Klinik Etkililik ve Koruyuculuk Siiresi:
Asi korumasinin immiunolojik eslikcileri net
bilinmemektedir ve serviks kanseri ya da HPV
enfeksiyonu onyillar sonra gelisebilir. Veriler
asilamadan sonra 5-6.6 yila dek mevcut olup, 3.
dozdan sonraki antikor titresi piki azalarak 24 ay

Grafik 1. Tiirkiye'de kadinlarda goriilen kanser insidanslari
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Grafik 2. Turkiye'de 15-44 kadinlarda yasa 6zel kans

er insidanslari
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sonra ilk dozdan sonraki antikor diizeyine
inmektedir. Geometrik ortalama antikor titresi, dort
bilesenli agi icin 10-15 yas adolesanlarda, 16-23 yas
kadinlardan, iki bilesenli ag icin ise 15-25 yas
kadinlardan daha yuksektir (WHO, 2009a).

9-15 yas asih kadin ve erkekleri 18 ay izleyen
randomize kontrollii bir calismada dort bilesenli
asinin son dozundan bir ay sonra serokonversiyon
%99.5, 18 ay sonra %91.5 bulunmustur
(Somsubhra, 2010). Serokonversiyon siirmekte
ancak gecen birkac yil icinde anlamh dusiise
ugramaktadir (Dede, 2010). HPV asilar
immunojenitesi immunsistemi baskilanmis
hastalarda, HIV enfekte, malarya, Hepatit B gibi
hastaligi olanlarda degisebilmektedir (Somsubhra,
2010).

Cok sayida arastirmada asilarin HPV iligkili
anogenital lezyon, enfeksiyon ve CIN'e karsi etkililigi
gosterilmistir. Halen iki bilegenli asi icin koruyucu etki
stiresi 6.4 yil, dort bilesenli agi icin 5 yil (g6zlem
periyodlari boyunca) olarak saptanmustir. Ancak bu
calismalarin siirmesi ve rapel doz gerekip
gerekmediginin degerlendirilmesi gerekir
(Somsubhra, 2010; WHO, 2009 a) Aydinlatici
sonuglar asililar ancak uzun bir periyod izlendikten
sonra ortaya cikacaktir. Finlandiya'da 22000 geng
kadin en az 15 yil siire izlenecektir. Asinin serviks
kanseri olgularinin %70'ini 6nlemesi beklenen
etkisidir ve en erken 20 yil sonra 6lcllebilir (Dede,
2010).

Model 6ngérileri, gen¢ adolesan kizlarda
asllamanin (10-13 yas) asi iligkili HPV tipleri ile serviks
kanserini eger kapsayicilik yliksekse (%70'ten fazla)
azalttigi ve aslya bagh korumanin en az 10 yil
strdigu seklindedir. Asilamanin en biiyiik etkisi geng
adolesan kizlarin kapsaminin biyukligu ile
beklenebilir. Erkeklerin agilanmasinin serviks kanseri
Uzerine daha sinirl etkisi oldugu ¢ogu modelde
tahmin edilmektedir (WHO, 2009a). Uretici firmanin
destekledigi yeni bir arastirma sonucunda
erkeklerde asinin, agi genotipi HPV iligkili hastaliklara
yonelik etkililiginin yliksek oldugu belirtiimektedir
(Giuliano, 2011). ACIP erkeklerin de HPV ile
asilanmasini 6nermekte, 2012 asi takviminde

sematize etmektedir (MMWR, 2012). HPV agilarinin
kizlarda uygulanmasi tartismalar siirerken ve ¢ok
yonlu bilimsel kanitlar isiginda bu asilarin programa
alinmasi gerekirken, erkeklerde de asinin 6nerilmesi
sasirtici oldugu kadar, bu denli hizli kabulin bir
pazarlama basarisi oldugunu akla getirmektedir.

Yanitlanmamis sorulara ve bilinmezlere ragmen,
asinin sadece birkac yilda yaklasik 100 ulkede, hatta
¢ok diisiik tarama kapsayicihig olan Etiyopya gibi
ulkelerde bile dnerilmesinden, sezgi ve duygulara
dayal bir etkileme oldugu anlasiimaktadir. Kanser
korkulan bir hastalik olup, HPV asisinin kanser
oliimlerini azaltmada belki en iyi yaklasim olduguna
inanilmaktadir. Oysa gercekler daha karmasiktir; as
HPV 16 ve 18'e karsi %99 koruma saglarsa (bu
genotipler kansere neden olan HPV enfeksiyonlarinin
%70'idir) olimlerde %69 azalma beklenebilir. Bu
hiz etkililigi azaltabilen dozlar arasi kayiplar
gozetilmeden yapilan bir tahmindir. Goldie ve
ark'nin makalesinde, asi programinin her adimda
%15 kayipla (ilk dozda %100 olan agilamanin 3.
dozda %72 kapsayicilikla) tamamlanacagi
belirtiimektedir (Goldie, 2005). Oysa bir VIA
programi %90 prekanserdz lezyonlari tespit
ederken, VIA ve kriyoterapi kombinasyonu kanser
oltimlerinin %76'sin1 6nleyebilir. Kriyoterapi igin kir
hizi %85'tir. Bu nedenle HPV asisinin tarama ve
tedaviden daha etkili oldugu seklinde otomatik bir
degerlendirme yapilmamalidir (Maine, 2011).
Nitekim Ingiltere'de ulusal HPV agilama programi
2008'de 12-13 yas kizlara baglanmis, ilk dozu %87'si,
toplam li¢ dozu %70'i almistir. ABD'de Byorken 2009
caligmasi, ulusal programda en az bir dozu hedef
grubun %37'sinin, ¢ dozun tamamini %18'inin
aldigini gostermektedir. Avustralya 11-12 yas kizlar
hedef almistir, asilama kapsami %80'dir
(Somsubhra, 2010).

HPV Asilari ile ilgili calismalar su sorulara hala
yanit aramaktadir:

- Minimum koruyucu antikor diizeyi
- Daha az dozlu sema etkililigi
- Rapel doz gereksinimi

- HPV'nin diger agilarla kombine edilmesi
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- HPV asi kabul edilebilirligi konusunda toplumlara
0zgu incelemeler

- Uzun dénem glivenlik ve etki degerlendirmesi
- Erkeklerde agi etkililigi

- Terapotik asilarin etkililigi

- Maliyet etkililik

- Daha fazla serotip iceren asilarin etkililik,
glvenlik ve maliyeti: GLOBOCAN tarafindan 2002'de
yayinlanan tahmini degderlere gore oktavalan bir
asinin capraz koruma ya da replasman (asi icinde
yer almayan tiplerin elimine edilen tiplerin yerine
gecmesidir) hesaba katilmadan serviks kanseri
insidansini %88 azaltabilecegi tahmin edilmektedir.
(WHO-PATH-UNFPA, 2007; WHO, 2009a; Dede,
2009).

Yirutdlen ¢alismalara gére HPV antikor titreleri
zaman icinde 6nemli diizeyde diismekte, ancak
asilar izlendigi siire kadariyla (en az bes yil) ylksek
etkililik gostermektedir. HPV asilari etkilidir, ama
yukarida da deginildigi gibi koruyuculugun ne kadar
sirecedi bilinmemektedir. Ote yandan kapsayicilik
ylksek olmadiginda, hedeflenen toplumsal etki
yakalanamaz.

4. Giivenli mi? 2007'de DSO her iki aginin giivenli
oldugunu belirtmistir. 2008'deki slirveyans
calismasinda da guvenli olduguna dair kanilar
degismemistir. HPV bagisiklamasi ile en sik rastlanan
yan etkiler; agn, kizariklik, sislik, yorgunluk, bas agnisi,
eklem ve kas agrilari, gastrointestinal semptomlar
ve atestir ( WHO, 2009a, Somsubhra, 2010). Ciddi
yan etkiler bronkospazm, gastroenterit, bas agrisi,
hipertansiyon, vajinal kanama, enjeksiyon
bolgesinde agri, tromboembolik olay, vagal senkop
ve anaflaksidir. Genel guvenilirlik
degerlendirmesinde asi ve plasebo grubundaki
olimler incelendiginde 6lim nedenleri asiya
baglanmamistir. Her iki asida da benzer sonuclar
gorulmustur (Dede, 2010). Asi sonrasi istenmeyen
yan etkileri izleme sistemi 100.000'de 0.1 siklikta dort
bilesenli asiya bagh anaflaksi kaydetmistir.
Avustralya'daki cocuklarda dort bilesenli asiya karsi
beklenenden daha fazla anaflaksi raporlanmis olup,
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nedenleri tizerine arastirmalar stirmektedir. Senkop
hizi beklenenden hafif yiksektir bu yilzden,
asilananlarin 15 dakika gozlem altinda tutulmalari
onerilmektedir. CDC asiyla iliskili yan etkilerin %5'ini
ciddi olarak nitelendirmektedir (Somsubhra, 2010;
Wong, 2010). Asilanan tim bireylerin %0.1'inden
azinda aslya bagl istenmeyen olaylar gorilir (WHO,
2009a). Asi glvenligini farkli calisma kaynaklarini
degerlendirerek ele alan bir makalede, 6ncekilere
benzer guvenlik profili elde edildigi
vurgulanmaktadir (Labadie, 2011)

Kontrendikasyonlar: HPV asilari ilk doz agi sonrasi
ciddi alerjik reaksiyon ykiist olanlara verilmemelidir.
Bazi ilkelerde ciddi bazi hastalik ve atesli hastalik
durumlarinda erteleme Onerilmektedir. Gebelerde
ve emzirenlerde 6nerilmemektedir (WHO, 2009a).

HPV agsisi istenmeyen etki izleme calismalarinin
sonuclarina gore guvenlidir. Yeni bir asi olmasi
nedeniyle uzun vadede yan etkiler, toplumdan
topluma degisen yan etkiler yoniinden asi sonrasi
yan etki izleme calismalarinin sonuglari takip
edilmelidir.

5.Karsilanabilir mi? Bu sorunun yaniti igin
diinyada cesitli maliyet-etkililik modelleri caligilmistir.
Bu modeller, kesin olmayan tahminlere ve
parametrelere dayandigi icin dikkatle aciklanmalidir.
Genelde modeller kapsayici programlarin, serviks
kanseri taramalari, anormal sonug¢ sonrasi izlem,
prekanser ve kanserin tani ve tedavisi ile ilgili maliyeti
azalttigini gostermektedir. GSMH'nin yiiksek oldugu
bélgelerde HPV asilama programlariyla pap smear
izlem maliyet etkili saptanmuistir. Distik ve orta gelir
diizeyine sahip Ulkelerde HPV asilamasinin, bir kiz
icin U¢ doz asi ve program maliyeti 10-25 Dolardan
daha az ise maliyet etkili olmasi beklenebilir (WHO,
2009a).

HPV asilama programi, taramanin daha geg
baslamasini, daha genis araliklarla yapilmasini ve
kaynaklarin etkili kullanilmasini saglayabilecektir.
Cesitli stratejilerin maliyet etkililigi arasinda 12
yasinda asinin, 25 yasinda taramanin baslamasinin,
yasam boyu kanser riskini hicbir midahale
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yapilmamasina gore %94 azaltacad: ve en etkili
strateji olacagi belirtilmistir. Avrupa'da HPV asisi
mevcut tarama programlariyla birlikteyse
(baslangictan yaklasik 10 yil sonra rapel doz
gereksinimine baglh olarak) maliyet etkili
bulunmustur (Somsubra, 2010).

Maliyet etkililik degerlendirme modellerini
karsilagtiran bir calismada, asinin koruyuculuk stiresi,
asl ticreti ve HPV prevalansi maliyet etkililigi belirleyen
onemli faktorler olarak saptanmistir. Modellerin
cogunlugu maliyet etkililik oranini hastaliga bagh
kazanilan yasam yili basina 1000-2000 Dolar olarak
bulmustur (Jit, 2011). HPV agilamasi distik gelir
dizeyli ulkelerde cinsel aktif kadinlara
onerilmemekte, erkeklerin asilanmasi konusunda ise
kaynaklar erkek kiz arasinda dagitmaktansa, daha
fazla kizi HPV agsisi ile agilamanin hedeflenmesi
onerilmektedir. HPV 16-18 iliskili kanserlerin sadece
%7'si erkeklerdedir, bazi uzmanlar 'her iki cinsin
asilanmasi da kadinlara yarar saglar, ¢ctinki kadinlar
erkek cinsel partnerleri nedeniyle enfekte
olmaktadir' derken bilgisayar modelleri bu
yaklasimin maliyet etkili olmadigini gostermektedir
(Cervical Cancer Action, 2007).

Asi pazari: Dunyada toplam 3.425.790.000 10
yas ve Uzeri kadinin 291.740.000'u 10-14 yas
grubundadir (WHO-ICO, 2010a). Hedef populasyon
olan 11 yasinda kiz sayisi gelismekte olan (lkelerde
52.5 milyon, gelismis tlkelerde 6.5 milyondur (IAVI-
PATH, 2007) Talep yoniinden dustik ve orta gelirli
Ulkelerde kamu sektori Ureticiler icin devasa bir
pazardir (WHO-GAVI-UNFPA, 2009). Diinya HPV
agisi satis hacminin 2012 yilinda 4 milyar dolara
ulagsmasi beklenmektedir (Visiongain, 2007).

WHO/UNICEF kiresel bantlama stratejisine gore
C ve D bandi yardim olmadan kendi gereksinimini
karsilayabilecek tlkeler olarak nitelendirilmis olup,
Turkiye C bandinda hedef pazar (lkelerden biri
durumundadir. Hedef pazar durumuna diismeden
asilama programi ile ilgili kararlar almak agisindan
nesnel calisma sonucglarina gereksinim vardir.
Asilarin saglanmasinda maliyet ve diger gugliikler,
agl Uretiminde yiiksek teknolojiye ve tekellesmeye

yonlendiren yasal diizenlemeler, gelismekte olan
tlke gereksinimlerini gelismis tlkelerin belirlemesi,
HPV asisi 6rneginde oldugu gibi pahal asilarin
pazara girmesi asinin kamuda Uretilmesinin
gerekliligini gostermektedir. Her tilkenin kendi asisini
Uretmesi en maliyet etkili yoldur ve Tirkiye'nin de
asl Uretimini kendi saglamak konusunda kararli olmasi
ve olanaklari seferber etmesi kritik 6nem
tasimaktadir (Sagcakhoglu, Armagan, 2003; Tiirk,
Doner, 2003; Giirsoy, Davas, 2003)

Tirkiye'de hastalik ytikii ve HPV agilamasinin
maliyet etkiligi yoniinden epidemiyolojik kanitlara
gereksinim vardir. Asiy1 nesnel kanitlara dayal
uygulayan baz llkelerde hastalik hem 6nemli bir
saglhk sorunu, hem GSMH nedeniyle maliyet etkili
bir yaklasim oldugu i¢in uygulamaya gecilmistir.
Diinyada agi ile ilgili sorular ve lilkemize 6zel veriler
acisindan eksiklikler stirerken, Ustelik maliyeti de
boylesine yiiksek iken, HPV asisi Turkiye icin
karsilanabilir bir asi degildir.

6.Surdiiriilebilir mi? Bagislarla baglatilan
bagisiklamanin sirdirdlebilirligi de maliyet goéz
oniine alindiginda kacinilmaz bir endise
yaratmaktadir.

HPV asilamasina karar verildiginde, ytksek
kapsama oranini bagsarmak zorunludur. Bazi az
gelismis ulkelerde Saglik Bakanhgi ve cesitli
organizasyonlar HPV asisi uygulanabilirligini tespit
icin pilot projeler gelistirmis, bu projelerin cogu bagis
asilarla yapilmistir. GAVI Alliance bir kamu 6zel
ortakligidir ve en fakir ulkelere HPV asisi bagisi
saglamaktadir (Bill ve Melinda Gates Vakfi
destegiyle). PATH dort llkede (Uganda, Vietnam,
Peru ve Hindistan) HPV asisi programa yerlestirme
cahsmasiyla, HPV'nin daha yaygin sunumuna
rehberlik edecek deneyim saglamayi
hedeflemektedir (IAVI, PATH 2007). GAVI ve
ortaklarinin asil ilgi alani yeni agilardir. Oysa agilarin
yerel Uretimi icin destek saglamasi ve oncelikle
geleneksel asi kapsayiciliginin artmasi diistik ve orta
gelir duzeyli lkeler acisindan daha onemlidir
(Kumar, Puliyel, 2007). Bazi az gelismis Ulkeler de
gonulld kuruluslar ile ulusal HPV asilama
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programlarina baslamistir. Bu programlardan alinan
derslerin Ulke programlar gelistirmede stratejik
yardimi beklenmektedir. Ornegin kizlarin okulda
asilanmasi Peru, Uganda ve Vietnam'da etkili ve
kabul goren stratejidir. Ancak okula gitmeyen diger
kizlar icin ilave cabalar harcanmalidir.

PATH yirattigu cahismalarda, farkindahigin dustik
oldugunu, asi hakkinda daha fazla bilgi verildigi
zaman olumlu distincelerin arttigini, HPV cinsel iligki
baglantisinin nemli bir bariyer olarak gorilmedigini
belirtmistir. Asi1 kapsayiciligr okula dayali
programlarda %80'e ulasmistir. Uganda'da 'cocuk
asl glnleri' ile asi uygulamasi en maliyet etkili
hesaplanmis, Peru'da uzun ve karmasik
'bilgilendirilmis olur formu' asi kabuliinde engel
olarak ortaya cikmistir. Adolesan sagligi hizmetlerinin
gelistirilmesi, HPV asi basvurusunun firsat olarak
degerlendirilmesi, tlkede yaygin hastaliklarin ulusal
kapasite ve onceliklere bagl tercihlerle olusan, adi
'HPV plus paketi' olarak anilan bir dizi miidahalelerle
daha maliyet etkili olabilecegi belirtiimekle birlikte,
heniiz bununlailgili kanit yoktur. Hem bir hak oldugu
icin, hem de asilama bilgisi verirken annelerde talep
artabilecegi icin serviks kanseri koruma ve kontrol
programi glglendirilmelidir. HPV agisinin 'kanser
asisi' olarak mi, 'cinsel yolla bulasan hastalik agis!'
olarak mi tanitilmasi gerektigi konusunda acik ve
tutarh bir tutum yoktur. Kiltirel yapi, hedef grup ve
program kapsamina gore secim yapilabilecegi ifade
edilmektedir. Olasilikla her ikisi de kullaniimakta,
saghk calisanlari 'HPV asisi' demeyi tercih etmektedir
(WHO-GAVI-UNFPA, 2009). Ancak asinin kabul
edilebilirligini artirmak icin kanser asisi seklinde
tanitilmasi, eksik ve yanlhs bilgilenmeye neden
olabilir.

Asi binlerce hayat kurtarmayi vaat etmektedir
ancak piyasadaki en pahali agidir. U¢ doz icin licreti
360 dolar olup, doktor viziti maliyeti de eklenirse,
gereksinimi olan herkesin ulasamayacagi bir durum
ortaya cikarmaktadir. Genelde geleneksel asilarla
ilgili maliyetin tam asil bir cocuk icin 3-31 dolar
arasinda degistigi belirtilmektedir (1AVI,PATH,
2007). Uretici firma temsilcisi dort bilesenli aginin
Uretimi karmasik bir asi oldugunu, ancak boylesine

pahali olmasinin asil nedeninin kisisel ve toplumsal
degeri oldugunu, HPV iliskili hastaliklarin 5 milyar
dolar civarindaki maliyetini g6z 6niine aldiklarini
ifade etmektedir. Nufus verilerine gore asi pazarinin
ABD'de 11-26 yas tuim kadinlara uygulanmasi
halinde 11 milyar dolara ulasacagi 6ngoriilmektedir
(Sherman, 2007). Cesitli kosullarda gelismekte olan
tlkeler icin Ucret azaltmasina baslansa da, fiyatlar
hala yiiksektir ve yakin gelecekte pazara yeni bir
ureticinin girmesi beklenmemektedir (WHO-GAVI-
UNFPA, 2009). Sonug olarak bagis seklinde baslatilsa
bile asinin maliyeti stirdirilemezdir.

7.Destekleniyor mu? HPV enfeksiyonu, cinsel
yolla bulagan bir hastalik (CYBH) oldugundan yasam
bicimi tercihleri ile sik¢a birliktedir ve 6zel bir
davranis bicimi olmaksizin bulasabilen; 6rnegin
solunum yolu ile bulasan kizamik gibi hastaliklardan
farkhdir (Zimmerman, 2006). Bu nedenle, kiilttrel
ozelliklere bagl olarak, toplumun ve cesitli kesimlerin
HPV asilamasina bakis ve tutumunda farkliliklar
ortaya cikabilir.

Astlamanin 9-12 yaslarda basglamasi ¢ocuk
bakicilari ve ebeveynler arasinda farkindalik ve bilgi
dizeyini olduk¢a 6nemli kilmaktadir. Rosenberg, dort
Ulkede yurutilen calisma ve analizlere gore (Uganda,
Vietnam, Peru ve Hindistan) kanser hakkinda belli
bir anlayisin oldugu, ancak serviks kanseri, HPV ve
HPV asilari hakkinda bilgi ve farkindahgin zayif
oldugu sonucuna varmistir. Cesitli gruplar arasinda
oncelikler, gelenekler, gereksinimler, inanclar, kiltirel
ozellikler acisindan farklar vardir. Jessica Hughes ve
arkadaslari egitim, irk, gelir, cinsiyet ile HPV ve HPV
asilari farkindahginin degistigini gostermistir
(Somsubhra, 2010). Jinekologlar da iceren saglik
calisanlarinin ve toplumun neredeyse HPV hakkinda
hi¢ bir sey bilmemesine ragmen, kanserin ve fatal
bir durum oldugunun yaygin bilinmesi gerekce
gosterilerek, Peru'da, Uganda'da HPV asisi serviks
kanserine karsi koruyan asi olarak tanitilarak
kapsayicithgr artinllmistir (Bingham, 2009).
Hindistan'da karar vericiler, saglk hizmeti sunuculari,
ebeveynler, adolesanlar HPV asilari hakkinda
farkindalik ve bilgi sahibi ise ve agi etkili, gtivenli,
uygulanabilir, erisilebilir 6zellikleri tagiyorsa asilamayi
olumlu karsiladiklarini belirtmislerdir (Jacob, 2010).




TOPLUM ve HEKIM e Mart - Nisan 2012 e Cilt 27 e Say 2

Ebeveynlerin 'cinsel yolla bulasan enfeksiyona
karsi asi, kiz cocuklarini erken cinsel deneyim
yasamaya iten bir neden olur mu' seklinde bir korkusu
vardi ve bazi dini liderler de bu goriiste birlesiyordu,
ancak genel olarak toplum ayni reaksiyonu vermemis
astyr bir antikanser midahalesi olarak
degerlendirmistir (Cervical cancer action, 2007).
Ayrica agl kadin fertilitesini kontrole yonelik bir girisim
olarak algilanabilecegi, bilgi karmasasi ortaya ¢cikma
olasiigi nedeniyle bu konuda amacglari net ve agik
anlatmak 6nemli bulunmustur (PATH, 2005).

Turkiye'de saglik calisanlarinin HPV asisi hakkinda
bilgi ve tutumlarini degerlendiren bir aragtirmada,
saghk calisanlar arasinda hekimlerin HPV, serviks
kanseri ve HPV asilari ile ilgili farkindahgi, bilgi
dizeyi, diger calisanlarina gore daha ylksek
bulunmustur ve hekimler cocuguna asi yaptirmak
konusunda daha olumlu distinmektedir. Asilamayi
olumiu bulmayanlar buna neden olarak; asi ile ilgili
belirsizlikleri, yan etkileri, maliyeti ve diger nedenleri
gostermistir (Naki, 2010). Cocuk hekimlerine HPV
hakkinda gorust soruldugunda %76.9'u aginin etkili
oldugunu dusinmekte, %91.1'i asilamay:
onermektedir. Onermeyenler ise, buna gerekce
olarak ilk sirada aginin maliyetini (%76.9), ardindan
astlamanin riskli cinsel davraniglara neden olma
olasihgini gostermislerdir (Yildirim, 2009). Hemgirelik
ogrencilerinin %37'si HPV'nin cinsel yolla bulasan
hastalik nedeni oldugunu bilirken, yaklasik ticte biri
de serviks kanserine neden oldugunu bilmistir. HPV
agisinin serviks kanserine karsi kullanildigini bilme
orani sadece %16'dir (Tas, 2010). Dursun ve ark.'nin
1434 kadin ile yuriuttigu calismada %45'i HPV'yi
duydugunu, %40"i serviks kanseri ile HPV iliskisini
bildigini, %70'i kendisi, %64'l kizi, %59'u oglu icin
asty! kabul edebilecegini belirtmistir (Dursun,
2010b).

Serviks Kanseri ile Ilgili Alt Kurul raporunda, cinsel
aktif kadina asinin hasta ile doktor arasinda verilmesi
gereken bir karar oldugu, onceligin organize
taramalar olmasi gerektigi, asinin 11-12 yasta
baglamasi, 13-26 yasta yakalama bagisiklamasi, 0,1.
veya 2 ve 6. ay asilama yapilmasi, ebeveynlerin
bilgilendirilmesi, asinin birinci basamak, hekim,

cocuk hekimi, KETEM'lerde uygulanmasi, toplumda
geleneklerin tartisiimasi, gebelere yapilmamasi,
uzun dénem yan etkilerin izlenmesi ve bildirilmesi,
taramanin asililarda aynen devam etmesi geregi
vurgulanmustir (Saghk Bakanhgi, 2008).

8.Siras1 mi? : Turkiye Nifus Saglik Arastirmasi
verilerine gore 2008 yili itibariyle 15-26 ay bebeklerde
tam agililik orani %80.5, Dogu bolgesinde %64.3'tir.
Bu nedenle 6ncelikle yapilmasi gereken Genel
Bagisiklama Programindaki asilarin uygulanma
oranlarinin yiikseltiimesidir (HUNEE, TNSA-2008).

VENICE projesi: 2006-2008'de 27 AB Uyesi ve 2
EEA/EFTA Uyesi Ulke katihmiyla baglamistir. Amaclari;
asilama programinda calisan uzmanlarin isbirligi,
deneyim ve uzmanliklarini paylasmasi, asilama
programlari, kapsayiciligi ve iki yeni ruhsath agi (HPV
ile Rota virus agilarn) icin programa entegrasyon
stirecini izlemektir. Sonrasinda yeni bir asama ile
baglantilandinimistir (Venice Il projesi). Bu asamaya
29 ulkenin tamami katilmig, Aralik 2010'de Avrupa
ulusal bagisiklama programlarinda Rotavirus ve HPV
asisi uygulamasi konusunda tlkelerin durumu, karar
alma surecleri final raporu yayinlanmistir (VENICE,
2010).

HPV Asilarinin Programa Alinmasi Konusunda
DSO'niin Goriisleri: DSO kiiresel dlcekte serviks
kanseri ve diger iliskili hastaliklarin halk saghgi
problemi oldugu g6z online alinarak, HPV
asilamasinin ulusal bagisiklama programlarina dahil
edilmesinin, iliskili hastaliklarin azaltiimasinin bir halk
saghgi onceligi oldugunu belirtmekte, bolge ve tlke
Olceginde ise asi tanitim programinin
uygunlugunun, surddrilebilir finansmanin
saglanmasinin, asilama stratejilerinin maliyet
etkililiginin g6z oniine alinmasini 6nermektedir
Primer hedef populasyonun, ilgili toplumun
verilerine gore cinsel aktiviteye baglama yasina dayali
olmasini, olasilikla 9-13 yas kizlar olmasini ve bu grup
kizlara ulagsma kolayliklari saglanmasini
onermektedir. Erkeklere HPV asilamasi
onerilmemektedir ¢linkl agilama stratejileri %70
Uzeri kapsayicilikla basarili sayilir ve kizlarda bu
kapsayicihk dizeyini basarmak, erkeklerin de
asilanmasindan daha maliyet etkilidir. Her iki aginin
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Tablo 3. VENICE Il Kapsamindaki Ulkelerde HPV Agisinin Ulusal Programa Entegrasyonu

(VENICE 2010 rapor)

HPV Asisi Entegrasyonu (29 iilke) Mevcut durum
Ulusal Danisma Kurulu 6nerisi 21 iilke

Ulusal a1 programina entegrasyon 18 iilke
Yakalama programi uygulama 9 iilke

Hastalik yiikii projesi 12 tlke
Matematik modelleme 11 ulke
Ekonomik degerlendirme 23 ulke

Saglik teknoloji degerlendirmesi 6 ulke

Erkekleri de kapsama alan

1 tlke(Avusturya)

Hedef populasyon yasi

etkili faktorler

12 8 ulke
1 1ilke
13 1ilke
14 1ilke
~Yag araligi tanimlayan 8 ulke
Finansman
Ulusal saglik sistemi ve sosyal sigorta programi 15 lke
Kismen ulusal saglik sistemi ve sigorta programi
(kismen cepten 6deme ya da 6zel sigorta) 2 tilke
TUmi cepten 6deme 1 Ulke
Altyapi
Birinci basamak 11 llke
Okul sagligi hizmetleri 8 llke
Ozel doktor 7 tilke
Ozel klinik 1 iilke
Asi izleme sistemi kurulmasi 13 dlke
Ug doz asi kapsayiciligi %17-81
Yakalama programi kapsayiciligi %29-73
Asi tercihi
Dort bilesenli 6 llke
iki bilesenli 9 lilke
Karari kendilerine birakan 3 ulke
Programa alma kararinda Asi etkinligi

Asinin guivenli bulunmasi
Uygun maliyet etkililik orani
Sosyal istek,Diger

Programa almama
kararinda etkili faktorler

Maliyetin yiiksek olmasi ve finansman sorunu
Koruma siresinin belirsizligi

Rapel doz gereksiniminin belirsizligi

Mevcut tarama programi kapsayiciligina
olumsuz etki beklenmesi

Gozlenen kanser insidansi tzerine etkinin
uzun zaman almasi

Programa entegre etmede zorluk(hedef yas
grubu, t¢ doz uygulamanin devamliligr)

Asi glivenligi ile ilgili konular

Doz bagina licret

UK 92.5 Euro - Avusturya 191 Euro
Iki bilesenli asi tiim Glkeler ort. 131.9
Dort bilesenli agi tim (lkeler ort. 136.4 Euro
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arasinda secim konusu ise HPV iliskili hastaliklardan
hangisinin toplumda 6ncelikli oldugu bilgisine
dayanmalidir (Cervical Cancer Action, 2007; WHO,
2009a; Jit, 2011).

Sonug¢

Tirkiye'de serviks kanseri insidansi ve mortalitesi
diger ulkelere ve diinya geneline gore dustik olup,
diinya olceginde en az sikhkta gorilen Ulkeler
arasindadir. Serviks kanseri Turkiye'de kadinlar
arasinda gortilen 6lim nedenleri acisindan ve kadin
kanserleri acisindan geri plandadir. HPV agilamasinin
Tirkiye acisindan maliyet etkililik degerlendirmesi
yapilmamustir. Asinin toplumun degisik kesimlerinde
nasil karsilandigi ve desteklenip desteklenmedigi
yonunden sinirl sayida ve belli gruplarda ytritilmus
caligmalar vardir.

HPV asisi serviks kanserlerinin %70'ine neden
olan genotipleri kapsayan su anki bilgilere gére en
az bes yil koruyuculugu olan ve giivenli bir agidir.
Ancak asi tarama gereksinimini ortadan
kaldirmamakta, halen yaniti aranan sorular ve
maliyeti nedeniyle kaygi yaratmaktadir. Buna karsin
pek cok llkede HPV asilamasina gecis hizli
seyretmektedir. Asi ile ilgili degisen kiiresel kosullarda
hedef pazar durumuna digmemek ve kaynaklari
akilcr kullanmak, bunu yaparken de bilimsel kanitlara
dayanmak gereklidir. Taramalarin maliyet etkili,
insidans ve mortaliteyi azaltmada etkili oldugu
kanitlanmistir, tarama gereksinimi ortadan
kalkmadigina ve Tirkiye'de bu konuda yetersizlikler
olduguna gére, oncelikle bu yetersizlikler giderilmeli,
hedefler gerceklestirilmelidir. Mevcut saglik sistemi
icinde koruyucu hekimlik uygulamalar ve taramalar
ile ilgili ilkelerin, uygulamalarin acikhga kavusmasi
gereklidir.  Toplum  hastalik  hakkinda
bilinclendirilmeli, toplum tabanlh tarama
yayginlagmalidir. Konu bitiincil kadin saghgi
yaklagimi icinde ele alinmali, cinsel yolla bulagan tim
hastaliklardan korunmaya yonelik giivenli cinsel
davranis egitimi verilmelidir.

Hastalik yiki, genotip dagilimi, maliyet etkililik,
desteklenme durumu gibi konularda tilkemize 6zgui

yeni ve kapsamli arastirmalar yiritilmelidir.
Diinyada asi ile ilgili cahismalar ve HPV asisini rutin
programa dahil eden Ulkelerin deneyimleri
izlenmelidir.

Saglk hizmetlerinde koruma elbette Gstindiir,
ancak pek cok saghk sorunu ve risk faktorlerine
yonelik miidahaleler arasinda nesnel kanitlara dayali
olarak secim yapmak, oncelikli gereksinimleri
belirlemek ve kaynaklar 6nceliklere gore dagitmak
toplum saghgina en adil, en optimum yarari
saglamak acgisindan 6nemlidir ve gereklidir. Mevcut
veriler, asi hakkindaki kaygilar ve Tirkiye'de nesnel
kanitlarin yetersizligi nedeniyle, HPV asilamasi
Turkiye'de bugiin icin gerekli ve oncelikli degildir.
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