TIOD Bilten

il
Wf - s

www.tjod.org



BASKANIMIZDAN

Sevgili Meslektaslarim,

Yeni bir yila baslarken, Turk Jinekoloji ve Obstetrik
Dernegi'mizin Ocak 2023 bulteninde tekrar sizlerle birlikte
olmaktan dolayi oldukca heyecanli ve mutluyum.

Bu bultenimizde, Zonguldak Bulent Ecevit Universitesi Tip
Fakultesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dali Baskani
Prof. Dr. Mehmet ibrahim HARMA Hocamizla sdylesi yaparak
hem hocamiz ve bolumu ile ilgili bilgiler aldik, hem de Hocamizin gencg
meslektaslarimiza medikal- paramedikal onerilerini é6grenme firsatimiz oldu.
Bunun yanisira Prof. Dr. Mehmet ibrahim HARMA ve Doktor OJretim Uyesi Anil
TURHAN CAKIR tarafindan hazirlanan “Serviksin Preinvaziv Lezyonlarina
Yaklasim” ile ilgili derlemeye bultenimizde yer verdik. Do¢.Dr. Mert Ulas Barut
Hoca'mizin "HPV asilamasi ve HPV ile iliskili maligniteler: kuresel bagisiklama
kapsamina yonelik etki, stratejiler ve optimizasyonlar” isimli derlemesini de
heyecanla okuyacaginizi dusunmekteyim.

Genc¢ Bir Uzman Goézunden kisminda gen¢ meslektasimiz Op. Dr. Avni Kilig,
“Hekimlikte Etkili iletisim” konusunda tecrUbelerini bizlerle paylasti. Meslek
Duayenlerimizden Kose yazilari kismimizda, Prof. Dr. Muge HARMA Hoca'mizin
kaleme aldigi ve son derece kiymetli oldugunu dusundugum mesleki énerilerini
keyifle okuyacaginizi dusunmekteyim.

GuUucumuzu siz degerli meslektaslarimizdan almaktayiz ve hep birlikte daha
ilerilere tasimaya haziriz. Bu sUrecte tUum meslektaslarimiza calismalarinda
kolayliklar diliyoruz. Sonraki sayilarda goérusmek dilegiyle...

Prof. Dr. M. Bulent TIRAS
TJOD Yonetim Kurulu Baskani
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EDITORDEN

Degerli Meslektaslarimiz,

Yeni bir yil yeni bir bultenle sizleri tekrar kucakliyoruz. Yine dolu
dolu Ocak 2023 bulteni ile sizlerleyiz.

Bu sayimizda, Zonguldak Bulent Ecevit Universitesi Tip FakUltesi
Kadin Hastaliklari ve Dogum bolumune misafir olduk ve
Anabilim Dali Baskani Prof. Dr. Mehmet Ibrahim Harma
Hocamizi ve bélum tanidik. Prof. Dr. Mehmet ibrahim Harma ve
Doktor Ogretim Uyesi Anil Turhan Cakir tarafindan hazirlanan “Serviksin
Preinvaziv Lezyonlarina Yaklasim ve Doc¢.Dr. Mert Ulas Barut Hoca’'mizin “HPV
asilamasi ve HPV ile iliskili maligniteler: klresel bagisiklama kapsamina yonelik
etki, stratejiler ve optimizasyonlar” isimli derlemeleri sizler icin paylastik.

Op. Dr. Avni Kilig, “Hekimlikte Etkili iletisim” konusunda ve Meslek Duayenlerimiz
Kdsesinde, Prof. Dr. Muge Harma Hoca'mizin bizler icin kaleme aldigi énerileri
keyifle okuyacaginizi umit ediyorum.

Yeni bir yila girerken hepinize saglik sihhat huzur dolu gunler diliyorum.

Prof. Dr. Muhammet Erdal Sak
TJOD Bulten Editoru, TIOD Yonetim Kurulu Uyesi
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ROPORTAJ

Bu ayki

bultenimizde misafir egitim klinigimiz, Zonguldak Bulent Ecevit

Universitesi Tip Fakultesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dali oldu.
Anabilim Dali Baskani Prof. Dr. Mehmet Ibrahim HARMA hocamiz ile sdylesi

yaptik.

1. Hocam sizi taniyabilir miyiz?
1965 Ankara dogumluyum. 1988 Gazi
Universitesi  Tip  Fakultesi  mezunuyum.
ihtisasimi 1996 yilinda istanbul Zeynep Kamil
Hastanesi'nde  bitirdim. 1998'de  Harran
Universitesi Kadin Hastaliklari ve Dogum AD'de
kurucu ogretim Uyesi olarak calismaya
pbasladim. 2005'de dogent oldum, 201T'de
profesérlige yukseltildim. Halen, 2008'de
calismaya basladigim Zonguldak Bulent Ecevit
Universitesi Kadin Hastaliklari ve Dogum AD ve
Prof. Dr. MlUge HARMA ile birlikte kurucusu
oldugumuz Jinekolojik Onkoloji Cerrahisi Bilim
Dali'nda &gretim Uyesi olarak gdérevimi
surdurmekteyim.

2. Hocam bir kadin dogum uzmani, bir
cerrah, bir idareci olarak sorumluluklarinizi
yerine getirirken zamaninizi nasil
kullaniyorsunuz, nasil yetisiyorsunuz? Geng
meslektaslarimiza medikal paramedikal
onerileriniz neler olur?

Her zaman gune erken baslarim. Calisma
barisi, meslegin icrasii¢cin olmazsa olmazdir. Bu
nedenle, calisma ortaminda paylasimci ve
hakkaniyete azami dikkat eden bir yonetim
olusturarak ortak alinan kararlara en basta ben
uyarim. DuUsUk profilli bir yasanti her zaman
kisisel tercihimdir. Meslegimiz usta-cirak iliskisi
yonuyle marangozluga cok benzer. Kisinin
ustasini  gecip, kendini gegecek cirak
yetistirmesine inanirim. Basarinin efendisi
olmak isteyen, calismanin koélesi olmalidir.
Mesledimiz adanmislik isteyen bir yasam tarzi
gerektirir. Hakkiyla ve samimiyetle gosterilen
cabalar son tahlilde basariy getirir. Ancak bu
baglamda ulasilan basari, takdir edilme,
bedenilme gibi yuksek duygular cok dikkatli
yonetilmelidir zira “hayatta her seyin bir
sureligine”  olup  “mezarhklarin kendini
vazgecilmez zanneden insanlarla dolu”

oldugunu her zaman aklimda tutarim.

3. Bolumiuinuzle ilgili bilgi verebilirmisiniz?
Zonguldak Bulent Ecevit Universitesi Kadin
Dogum ve Jinekolojik Onkoloji klinikleri
toplam 36 yataklidir. Kadrosunda 4 profesor, 2
docent, 1 doktor 6gretim Uyesi vardir.

4. Hocam meslegimizin gelecegi ile ilgili
dustinceleriniz ve beklentileriniz nelerdir?
Bildigim isi, iyi yapmaya calismamin disinda bir
ongoérum yok.
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Serviksin Preinvaziv Lezyonlarina Yaklasi

Prof. Dr. Mehmet ibrahim HARMA!
Doktor Ogretim Uyesi Anil TURHAN CAKIR'

'Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi, Kadin Hastaliklari ve Dogum

Anabilim Dali, Jinekolojik Onkoloji Cerrahisi Bilim Dali

Ozet

Servis kanseri dunyada en sk gorulen
jinekolojik kanserdir. Asilar ve etkin tarama
programlari sayesinde sikligi giderek
azalmaktadir. Serviksin preinvaziv lezyonlari,
skuamoz veya glanduler epitelden
kaynaklanabilen servikal intraepitelyal neoplazi
ve adenokarsinoma in situ'dur. Tarama
programlarinin  amaci da invaziv kansere
ilerlemeden bu lezyonlar tespit etmektir. Bu
asamada yapilan dogru tedavi ve takip ile
ileride olusabilecek morbidite ve mortalite
onlenmis olur. Bu yazida, servikal preinvaziv
lezyonlarin yonetiminin islenmesi
hedeflenmektedir.

Anahtar Kelimeler: Uterin servikal tumorler,
preinvaziv lezyonlar, servikal intraepitelyal
neoplazi, adenokarsinoma in situ

Abstract
Service cancer is the most common
gynecological cancer in the world. Its

incidence is gradually decreasing thanks to
vaccines and effective screening programs.
Preinvasive lesions of the cervix are cervical
intraepithelial neoplasia and adenocarcinoma
in situ, which may originate from squamous or
glandular epithelium. The aim of screening
programs is to determine these lesions before
they progress to invasive cancer. With the right
treatment and follow-up at this stage, future
morbidity and mortality can be prevented. In
this article, it is aimed to cover the
management of cervical preinvasive lesions.
Keywords:  Uterine  cervical neoplasms,
preinvasive lesions, cervical intraepithelial
neoplasia, adenocarcinoma in situ

Giris

Serviks kanseri kadinlarda goérulen en sik
dérduncu kanserdir. Onemli bir halk saghgdi
problemidir. Ama serviks kanseri dnlenebilir bir
hastaliktir cUnkU uygun yontemler ile taranip
tespit edilebilen ve basit girisimler ile tedavi
edilebilen prekarsér lezyonlara sahiptir. lyi
organize edilmis, toplum tabanli tarama
programlari ve takip ve tedaviye yuksek uyum
ile  serviks kanseri insidansi %70-80
dusurulebilir (1,2).

Servikal intraepitelyal neoplazi (CIN), serviks
kanserinin premalign lezyonudur. En énemli
risk faktoru, tip 16 ve 18 basta olmak Uzere
human papilloma virGsudur (HPV). CIN tanisi
histolojik olarak konulur ve epitelyal yuUzeyin
tutulum derecesine gore Uge ayrilir (CIN 1, CIN
2, CIN 3). HPV, epitel hucrelerinde koilositik
atipi, nUkleer genisleme ve hiperkromazi gibi
hucresel degisikliklere sebep olur. Bu
degisiklikler CIN 1 olarak adlandirilir. CIN 1
lezyonlari HPV'nin temizlenmesi ile birlikte
kaybolabilir. CIN 1; CIN 2 ve CIN 3 lezyonlara da
ilerleyebilir. Ya da CIN 2 ve CIN 3 lezyonlar
de-nova olarak da olusabilir CIN 2-3 persiste
edebilir ve 10-20 yil icerisinde serviks kanserine
ilerleyebilir. Bu nedenle tedavi edilmelidir.
Tedavi secenekleri arasinda kriyoterapi, termal
ablasyon, LEEP (Loop Electrosurgical Excision
Procedure) ve soguk bicak konizasyon
mevcuttur. CIN, tedavi sonrasi da takip
gerektiren bir durumdur (3-6). CIN 2'nin invaziv
kansere ilereleme orani %5 iken CIN 3'Un
%12'dir (7).

Adenokarsinom, serviks kanserinin ikinci en sik
goérulen tipidir. Adenokarsinoma in situ (AIS)

servikal adenokarsinomun prekanserdz
lezyonudur. AIS de HPV enfeksiyonu ile
iliskilidir (8).

CIN 1Yonetimi
CIN 1 lezyonlari genellikle, 6zel durumlar harig,
ek tedavi gerektirmezler.

Oncesinde ASC-H veya HSIL sitolojisi olan CIN T
vakalarinda farkl tercihlerden biri
uygulanabilir. Sitolojik, histolojik ve
kolposkopik bulgularin gdzden gecirilmesi ve
revize edilmis tani  varsa ona uygun
yonergelerin izlenmesi, HPV-tabanli test ve
yilda bir kolposkopi ile gdzlem o&nerilebilir.
Gozlem seceneginde kolposkopide
skuamokolumnar bileskenin ve varsa lezyonun
Ust sinirinin tamamen gozlenebilmis olmasi
ve eger alinmis ise endoservikal
orneklemenin CIN 2'den daha
az olmasi gerekmektedir.
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kanserinin premalign lezyonudur. En énemli
risk faktoru, tip 16 ve 18 basta olmak Uzere
human papilloma virsudur (HPV). CIN tanisi
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tutulum derecesine gore Uge ayrilir (CIN 1, CIN
2, CIN 3). HPV, epitel hucrelerinde koilositik
atipi, nUkleer genisleme ve hiperkromazi gibi
hucresel degisikliklere sebep olur. Bu
degisiklikler CIN 1 olarak adlandirilir. CIN 1
lezyonlari HPV'nin temizlenmesi ile birlikte
kaybolabilir. CIN 1; CIN 2 ve CIN 3 lezyonlara da
ilerleyebilir. Ya da CIN 2 ve CIN 3 lezyonlar
de-nova olarak da olusabilir CIN 2-3 persiste
edebilir ve 10-20 yil igerisinde serviks kanserine
ilerleyebilir. Bu nedenle tedavi edilmelidir.
Tedavi secenekleri arasinda kriyoterapi, termal
ablasyon, LEEP (Loop Electrosurgical Excision
Procedure) ve soguk bicak konizasyon
mevcuttur. CIN, tedavi sonrasi da takip
gerektiren bir durumdur (3-6). CIN 2'nin invaziv
kansere ilereleme orani %5 iken CIN 3'Un
%12'dir (7).

Adenokarsinom, serviks kanserinin ikinci en sik
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servikal adenokarsinomun prekanserdz
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CIN 1 Yonetimi
CIN 1 lezyonlari genellikle, 6zel durumlar harig,
ek tedavi gerektirmezler.

Oncesinde ASC-H veya HSIL sitolojisi olan CIN T
vakalarinda farkl tercihlerden biri
uygulanabilir. Sitolojik, histolojik ve
kolposkopik bulgularin gdzden gecirilmesi ve
revize edilmis tani  varsa ona uygun
yonergelerin izlenmesi, HPV-tabanli test ve
yilda bir kolposkopi ile gdzlem o&nerilebilir.
Gozlem seceneginde kolposkopide
skuamokolumnar bileskenin ve varsa lezyonun
Ust sinirinin tamamen gozlenebilmis olmasi

ve eger alinmis ise endoservikal

orneklemenin CIN 2'den daha

az olmasi gerekmektedir.
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Gozlemde 1. ve 2. yil takiplerinde testler negatif
cikarsa 3 yil icinde HPV-tabanl test ile yeniden
test yapilmasi, ardindan uzun dénemli takip ile
devam edilmesi onerilir. Gdzlem suresi
boyunca herhangi bir test normal ¢cikmaz ise
tekrar kolposkopi ve elde edilen sonucglara
uygun ydnetim yapilir. Tanisal eksizyonel islem
ise yalniz dncesinde HSIL sitolojisi olan CIN 1
vakalarinda onerilebilir (9).

En az 2 yil ardisik muayenelerinde CIN 1 tanisi
alan hastalarda gézlem tercih edilir fakat
tedavi de kabul edilebilir bir secenektir. Tedavi
uygulamak i¢in tum skuamokolumnar bileske
ve lezyonlar kolposkopik inceleme sirasinda
tamamen goruntulenebilmelidir.  Eksizyon
veya ablasyon tedavileri uygulanabilir (9).

CIN 2 ve CIN 3 Yonetimi

CIN 2 ve CIN 3 tedavisinde eksizyonel tedaviler
tercih edilir. Ablasyon ile tedavi kabul edilebilir.
Topikal ajanlar, terapotik asilar ve diger
biyolojik ajanlar dahil cerrahi olmayan tedaviler
kabul edilemez. Eksizyonel tedavi, LEEP veya
LLETZ, soguk bicak konizasyonu ve lazer koni
biyopsisinden olusurken, ablasyon tedauvisi
kriyoterapi, lazer ablasyon ve termoablasyonu

icerir. CIN tedavisinde uygulanan cerrahi
teknikler arasinda tedavi basarisizligr veya
iliskili morbidite acisindan fark

saptanamamistir (10).

CIN 3 bir yakin kanser dncusu olarak kabul
edildiginden, her zaman tedavi Onerilir.
Gozlem gebelik donemi disinda asla kabul
edilemez. CIN 2 kayda deder bir regresyon
oranina sahiptir. Gebelik planlayan CIN 2
hastalar icin skuamokolumnar bileskenin
goérunur olmasl ve endoservikal orneklemede
CIN 2,3 olmamasi kosuluyla gozlem kabul
edilebilir. Gozlemde, 2 yila kadar 6 ay araliklarla
kolposkopi ve HPV-tabanl testler yapilir. Arka
arkaya 3 yillik gbdzlem testinde negatif ¢cikmasi
durumunda uzun vadeli takibe gecilir. CIN 2 iki
yillik bir sire boyunca hala mevcut ise tedavi
onerilir (9).

CIN 2 ve CIN 3 tedavisinden sonra, 6 ayda
HPV-tabanl test tercih edilir. Test pozitif ise
kolposkopi ve uygun biyopsiler yapilmalidir.
Kolposkopi ve ECC ile 6. ayda takip kabul
edilebilir. Sonrasinda 3 ardisik negatif test elde
edilene kadar yillik HPV veya co-test tercih
edilir. En az 25 yil 3-yillik araliklarla, sturekli takip
onerilir. Hasta 65 yasina ulastiginda 25 yillik
sure tamamlanmamis ise takip devam

etmelidir. 25 yil tamamlanmis ise hastanin
saglhk durumu iyi ise takip devam edilebilir

veya hastanin yasam beklentisi sinirl ise
sonlandirilmasi 6nerilir (9).

AIS Yoénetimi

AIS tanisi alan tum hastalara invaziv

adenokarsinomu dislamak icin tanisal bir
eksizyonel prosedur onerilir. En az 10 mm
eksizyonel o6rnek uzunlugu olmalidir. Hatta
gebelik planlamayan hastalarda bu uzunluk
18-20 mm'ye kadar cikarilabilir. LEEP veya
soguk bicak konizasyonu arasinda herhangi bir
tercih bulunmamaktadir.  Cerrahi  sinir
durumunun dogru belirlenebilmesii¢in serviks
butun olarak cikarilmalidir. Eksizyonel 6rnekte
pozitif cerrahi sinir var ise negatif sinir elde
etmek i¢in yeniden eksizyon tercih edilir.
Negatif cerrahi sinir elde edilen hastalar icin
basit histerektomi planlanir. Histerektomi
yapilmasinin  bircok sebebi vardir. AIS'in
multifokal olma riski yUksektir ve cerrahi sinir
negatifligi hastaligin tam olarak c¢ikarildigini
gostermez. AIS siklikla endoservikal kanal
icinde bulunup minimal kolposkopik degisiklik
yaptigi igin servikal eksizyonel orneklemede
gerekli uzunlugun belirlenmesi zordur (11). CIN
2,3 gibi skuamo6z hucreli kanser oncullerinin
teshis ve tedavisi invaziv skuam&z hucreli
karsinom insidansinda bir azalma ile iliskili iken
ayni durum AlS i¢in gosterilememistir (12).

Gebelik planlayan hastalarda eksizyonel
prosedur ve takip onerilir. Eksizyonel dérnekte
mutlaka negatif  sinirlara ulasilmalidir.
Maksimal eksizyonel girisimlerden sonra
negatif sinirlara ulasilamazsa, fertilite koruyucu
yonetim  onerilmez.  Fertilite  koruyucu
yaklasimlar sonrasi takipte, en az 3 yil boyunca
6 ayda bir, daha sonra en az 2 yil boyunca veya
histerektomiyapilana kadar yilda bir kez test ve
endoservikal érnekleme énerilir (9)
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Ozel Populasyonlarda Yénetim

25 yasin altindaki hastalarda serviks kanseri
nadirdir ve CIN lezyonlarinda yuksek regresyon
oranlari ve dusuk invaziv kansere ilerleme
oranlari mevcuttur (13,14). 25 yasindan gencg
CIN 3 hastalarinda tedavi onerilir ve gozlem
kabul edilmez. CIN 2 hastalarinda gozlem
tercih edilir ve tedavi kabul edilebilir. Gozlemde
6 ay araliklarla kolposkopi ve sitoloji yapilir.

CIN 2 ve 3 lezyonlarinin invaziv kansere
progresyon oranlari gebelikte farli dedildir.
Fakat gebelikteki fizyolojik degisiklikler ve
servikal hiperemi prekanser ve kanser tanisinin
konmasini etkileyebilir (15). Gebelik sirasinda
CIN 2 veya CIN 3 teshisi konulur ise tedavisi
onerilmemektedir. Her 12 ile 24 haftada bir
takip kolposkopi ve tanisal sitoloji/HPV yapllir.
Kolposkopinin  dogum  sonrasi ddneme
ertelenmesi de bir secenektir. invazyondan
supheleniliyorsa veya lezyonun gdérunumu
kdtulesiyorsa tekrar biyopsi yapilmasi dnerilir.
Dodum sonrasi dénemde, 4 haftadan erken
olmamak Uzere, kolposkopi onerilir.

Tedavi Yontemleri

Kriyoterapi

Kriyoterapi lezyonun dondurularak tedavi
edilmesi islemidir. Sogutucu olarak N20O veya
CO2 gazlari kullanilir. Serviksin transformasyon
zonuna (TZ) metalik bir prob yerlestirilir. Isinin
ani dusmesine bagh olarak intraselltler sivi
kristalize olur ve selUler proteinler koagule olur.
Transformasyon zonu kriyonekrozise gider.
Birkag ay icinde yerini normal skuam&z epitel
alir. islem yapilirken vajene
dokunulmadigindan emin olunmahdir. Az
komplikasyona sahip nispeten guvenli bir
islemdir. Servikal stenoz nadir olmakla birlikte
gorulebilir (16).

Kriyoterapi CIN lezyonlarinda kullanilabilen
ablatif bir ydntemdir. Ozellikle kaynaklari sinirli
bolgelerde basit, guvenli ve etkili bir yontem
olarak onerilir (17). Uygulanabilmesiicin TZ tip 1
olmali, lezyon endoserviks veya vajinaya
uzanmamall, lezyon ektoserviksin %75'inden
fazlasini  kaplamamali ve invaziv kanser
suphesi olmamalidir (1). Anestezi olmadan
uygulanabilen bir yontemdir. CIN 2 icin %92,
CIN 3 icin %85 kur oranlari bildirilmistir (18).
Eksizyonel prosedurlere gére daha yuksek
rekUrrens oranlarina sahip olsa da hemoraji
gibi major komplikasyon oranlari ve gebelik
Uzerine negatif etkileri dusuktur.

Termal Ablasyon

Termal ablasyonda TZ'daki epiteli koagule
etmek icin s kullanilir. Uygulanabilmesi icin
kriyoterapideki sartlar gecerlidir. Basit, minimal
agrili, anestezi gerektirmeyen komplikasyon
oranlari dusuk bir ydontemdir. 2-3 haftaya kadar
surebilen sulu vajinal akintiya sebep olabilir.

LEEP

Serviksin halka tel ile elektrocerrahi kullanilarak
cikartiimasi islemidir. Muayanehane
sartlarinda lokal anestezi ile uygulanabilir.

Histopatolojik inceleme icin spesmen elde
edilebilir. Cikarilacak spesmenin genisligi
TZ'nin tipine godre belirlenir. Tip Tde 8 mMm
yeterli olabilirken Tip 3de 15 mm cikarilr.
Gebelik Uzerindeki kotu etkileri  ¢ikarilan
spesmenin genisligi ile iliskilidir. Kanamanin
yani sira vajinal akinti ve pelvik agri gibi yan
etkileri  olabilir ~ (1). Bazi  ¢alismalarda
gosterilimese bile LEEP'i takiben 20 haftadan
buyUk gebeliklerde prematdr membran
raptlru sonrasi prematur dogum ve dusuk
dogum agirlikli bebek dogum riski artmistir
(19).

Soguk Bigak Konizasyon

Ozellikle AIS olmak Uzere servikal premalign
lezyonlarin tedavisinde kullanilr. Su
durumlarda da uygulanabilir: kolposkopi ile
lezyon sinirlari net gorulemiyorsa,
kolposkopide TZ izlenemiyorsa, endoservikal
kanal kuretajinda CIN 2 ve 3 i¢in pozitif
histolojik bulgular varsa, sitoloji, biyopsi ve
kolposkopi sonuglari arasinda uyumsuzluk
varsa, mikroinvazyon suphesi varsa,
kolposkopist invaziv kanser suphesini ekarte
edemiyorsa (20). LEEP’e godre avantaji cerrahi
sinirlarda termal artefakt olmamasidir. Fakat

genel anestezi altinda uygulanan bir
prosedurdur. Kanama komplikasyonu
goérulebilir. LEEP'e goére gebelige olumsuz

etkileri daha fazladir (21).

Histerektomi

CIN tedavisinde histerektomi ilk segenek
degdildir. Mikroinvaziv kanser tanimlanan
hastalarda, eslik eden histerektomi gerektiren
benign patolojilerde, eksizyonel tedaviden
sonra tekrarlayan CIN 2 veya CIN 3 gelisirse ve
tekrar eksizyon mumkun degilse
veya istenmiyorsa histerektomi
onerilir. AlS icin ilk tanisal
islemden sonra histerektomj
tercih edilen tedavi
seklidir.

WWW.TJOD.ORG




Sonug¢

Serviksin preinvaziv lezyonlari, invaziv kansere
ilerleme riski acisindan dnem teskil eden bir
grup hastaliktir. Gittikge yayginlasan tarama
programlari ile tespit oranlari da artmaktadir.
Dogru teshis ve tedavi ile invaziv kansere
ilerlemeden tedavi edilmeleri hastanin yasam
suresi ve kalitesini arttiracaktir. Bunun yani sira

gelecekte HPV asillamasinin  artmasi ile
gorulme oranlarinin da azalacagdi
varsayllmaktadir.
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HPV asilamasi ve HPV ile iliskili maligniteler: kiresel bagisiklama kapsamina
yonelik etki, stratejiler ve optimizasyonlar:

Do¢.Dr. Mert Ulas Barut

Onemli Noktalar:

-HPV ile iliskili kanserler énemli bir morbidite
ve mortalite nedenidir.

-Ruhsath bes HPV asisi bu malignitelerin
ortadan kaldirilmasini saglayabilir.

-DSO, 2030 yilina kadar genc kizlarin %90'inin
asilanmasini hedefleyen kuresel bir strateji
baslatmistir.

-Bu hedefe ulasmak icin dunya capinda
asilama programlarinin  optimize edilmesi
gerekmektedir.

-Finansal destegin ve farkindaligin artirilmasi
da kapsamin iyilestiriimesi icin gereklidir.

Ozet
HPV ile iliskili hastaliklar 6nemli bir morbidite
ve mortalite nedenidir, mevcut HPV asilari
potansiyel olarak bu malignitelerin ortadan
kaldirilmasina izin vermektedir.

Tarihsel olarak, mevcut literatdrin c¢ogu,
dinya capinda kansere bagl olumlerin
dorduncu en yaygin nedeni olan, tarama ve
tedavi olanaklarinin ve asilama programlarinin
adaletsiz dadilimini yansitan heterojen bir
yaplya sahip olan rahim agz kanserine
odaklanmistir.

HPV asilamasinin etkisine dair daha genis bir
vizyon, kuresel yuksek asilama kapsaminin
kadinlarda ve erkeklerde hem serviks kanseri
hem de HPV ile iligskili diger maligniteler
Uzerindeki potansiyel etkisini anlamak igin
gereklidir. Su anda bes HPV asisi mevcuttur ve
hepsi de en sik goérulen yuksek riskli HPV
tiplerine (HPV16 ve 18) karsi antikor yaniti
olusturmaktadir. Bu asilar guvenlidir ve klinik
calismalarda ve gercek dunya calismalarinda
hem kadinlar hem de erkekler arasinda HPV ile
iliskili hastaliklarin gorulme sikligini gucglu bir
sekilde azaltmaktadir.

Harran Universitesi Tip Fakultesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dali

Bu nedenle DSO, rahim agdzi kanserinin kuresel
olarak ortadan kaldirilmasi icin iddiali bir hedef
belirlemistir. Bu hedefe ulasmak icin DSO
kUresel stratejisi baslatiimistir ve 2030 yilina
kadar dunya capinda geng¢ kizlarin %90'Inin
asilanmasini amaclayan cok sayida kurulus,
hikUmet ve badisci tarafindan
desteklenmektedir. Bu ortamda, asilama
programlarini, uygulama yaklasimlarina, hedef
populasyonlara, finansal destegin artirilmasina
ve farkindaliga odaklanarak optimize etmek
hayati ©nem tasimaktadir.

Sonug olarak, HPV asilamasi guvenli ve etkilidir
ve dunya capinda ilk kanser eliminasyon
vakasina yol acabilir. Bu hedefe ulasilabilmesi
icin, bu stratejinin optimizasyonu ve asilama
programlarinin Ulkeye 6zgu altyapiya
uyarlanmasiyla birlikte, surekli bir ortak caba
esastir.

Giris

insan papilloma virtsu (HPV), hem deri hem
de genital ve oral mukozanin epitel hdcrelerini
enfekte eden cift sarmalli DNA virGslerinin
Papilloma viridae ailesinin bir parcasidir [1].
200'den fazla HPV genotipi vardir; yaklasik 13'U
insanlar icin yuksek riskli (HR) veya onkojenik
olarak kabul edilir ve HPV16 ve 18, erkeklerde ve
kadinlarda HPV ile iliskili tum malignitelerin
%70'inden fazlasina neden olur [2], [3].
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HPV asilamasi ve HPV ile iliskili maligniteler: kiresel bagisiklama kapsamina
yonelik etki, stratejiler ve optimizasyonlar:

Dusuk riskli tipler (HPV 6 ve 11 en sk
gorulenlerdir), genital sidillere ve tekrarlayan
respiratuar papillomatoza neden olur [2]. Kalicl
HR-HPV enfeksiyonu, servikal intraepitelyal

neoplazi (CIN) olarak adlandirilan serviksin
premalign  glanduler veya skuamoz
intraepitelyal lezyonlari gibi prekanseroz

lezyonlara yol acgabilir ve tedavi edilmezse
serviksin  invaziv neoplastik lezyonlarina
ilerleyebilir (bkz. Sekil 1) [2]. Benzer bir strecin
anus, bas ve boyun, penis, vajina ve vulva gibi
bolgelerdeki HPV kaynakli diger tumorler igin
de gerceklestigi dusunulmektedir.

Tona

Persistent
infection

Clerance of the infection (90%)

1-5years >10years

>6months-1year "

Sekil 1. HPV enfeksiyonunun dogal seyri ve
serviks kanserine ilerlemesi [2], [4], [14], [15].
HPV edinildikten sonra, ano-genital kanalda
veya orofarinkste bozulmus mukozadaki bazal
epitel hucrelerine baglanir ve enfekte eder (a)
Bu hucreler cogalarak 6 erken proteinden
olusan virusun aktif replikasyonuna izin verir
(E1, E2, E4-E7) ve iki kapsid proteini (Gec¢ 1-L1- ve
L2) (b) HR-HPV tipleri, sirasiyla p53 ve RB
proteinlerini inaktive eden ve MYC ve
telomerazi aktive ederek immortalizasyon ve
genomik instabiliteye neden olan onkojenik E6
ve E7 proteinlerine sahiptir. immun yanit
enfeksiyonun gec¢ bir evresinde aktive olur ve
vakalarin = %90'Inda virdsun temizlenmesi
gerceklesir. HR-HPV enfeksiyonlarinin yaklasik
%10'u 6 aydan uzun sUren kalici hale gelir, bu
da premalign lezyonlara neden olabilir ve
tespit edilmez ve tedavi edilmezse sonunda
invaziv kansere ilerleyebilir (c). Servikste,
enfeksiyondan yuksek dereceli intraepitelyal
lezyona ilerleme ilk enfeksiyondan sonraki 24
ay icinde gerceklesir. inatc bir servikal

enfeksiyon, servikal intraepitelyal neoplazi
(CIN) adi verilen premalign glanduler veya
skuamoéz intraepitelyal lezyona ilerleyebilir (c).
CIN, displazi dlUzeyine gore ayrica siniflandirilir:
CIN1 (hafif displazi), CIN2 (orta belirgin) ve CIN3
(siddetli displaziden karsinoma in situ'ya
kadar). CIN2/3'n cogunlugu gerilemesine
ragmen, dusUk bir ylUzdesi, ilk enfeksiyondan
on yildan fazla bir sure sonra, siklikla virusun
konak DNA'sina entegrasyonuna bagll olarak
onkojenik E6 ve E7 proteinlerinin artmis ve
duzensiz Uretimi ile ilerler ve invaziv kanserlere
donusur (c).

1974 yilindan bu yana, HPV 16 ve 18'in E6 ve E7

proteinlerinin servikal epitelyumdaki
dénusturdcu potansiyeline odaklanan
calismalarla HPV'nin karsinojenik  rolu

varsayllmaktadir [4]. HPV'nin bas-boyun ve
anal kanser gibi diger kanserlere neden
olmadaki rolU daha yakin zamanda
arastirilmaktadir [4], [5], [6].

HPV, cinsel yolla bulasan enfeksiyonlar
arasinda en sik goérulenlerden biridir ve erkek
ve kadinlarin %80'inden fazlasi 50 yasindan
dnce en az bir kez HPV'ye maruz kalmis ve/veya
enfekte olmustur [2], [3]. Bu prevalans serviks
kanseri riskini aciklamaktadir, ancak HPV
prevalansinin  yuksek oldugu ancak etKkili
serviks kanseri taramasi ve tedavisinin mevcut
oldugu ortamlarda serviks kanseri insidansi
dusuk kalmaktadir. DUsuk ve ¢cok dusuk gelirli
Ulkelerin cogunda tarama mevcut
olmadigindan, serviks kanseri dunya
genelinde kadinlarda en sik gérudlen dorduncu
kanserdir ve 2020 yilinda 604.127 vaka ve
341.831 olumden sorumludur ve vakalarin
yaklasik %90 dUsUk-orta gelirli Ulkelerde
teshis edilmistir [7].
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Anal kanser, 2020 yilinda 50.865 yeni vaka
(toplam tanilarin %0,3'U) ve 19.293 6lum (%0,2)
ve 5 yilda %70'in Uzerinde sagkalim orani ile
genel populasyonda nadir gérulmektedir [7],

[8], [9], [10]. Bununla birlikte, HIV pozitif
erkeklerle seks yapan erkekler (MSM),
transplantasyon alan veya Crohn hastaligi olan
hastalar gibi belirli alt gruplarda insidans
yUksektir ve anal kanserlerin %90" onkojenik
HPV tipleriyle enfeksiyonla iliskilidir [7], [8], [9],
[10].

Orofarenks kanserlerinin yaklasik %70'i HPV
pozitiftir ve 30.000'den fazla yeni tani bu
patojene atfedilebilir, HPV negatif olanlara
gore daha iyi bir prognoza sahiptir ve tedaviye
yanit verme sansi daha yuksektir [11]. Penil
kanserlerin yani sira vajinal ve vulvar kanserler
de nadirdir. Vajinal ve wvulvar kanserler
genellikle lokalize bir evrede teshis edilir ve iyi
bir prognoza sahiptir; 2020 yilinda sirasiyla
17.908 ve 45240 yeni tani konmustur ve bu
vakalarin  %70'inin  HPV enfeksiyonundan
kaynaklanmasi muhtemeldir [7], [12]. Ote
yandan, yuksek gelirli Ulkelerde penis kanseri
insidansi 100.000 erkekte 1'den azdir ve bu
vakalarin %50'sinde HPV ile iligkilidir [13]. Penis
kanseri vakalarin yaklasik %40''nda erken
evrede teshis edilir ve 5 yillik sagkalim
mukemmeldir, ancak metastatik ortamda
prognoz kotudur [13].

Premalign lezyonlarin taranmasi ve tedavisine
ek olarak, HPV ile iliskili maligniteler yuksek
etkili  profilaktik  asilarin  genis  capta
yayginlastiriimasiyla 6onlenebilir. YUksek asi
kapsamina ulasmak icin gereken alt yapl,
tarama ve tedavi programlarindan farkli ve
daha az karmasik oldugundan, HPV asilamasi
kUresel olarak eliminasyon hedeflerine ulasma
potansiyelini esitleme firsati sunmaktadir. Bu
derlemede, HPV asilamasinin HPV ile iliskili

malignitelerin  énlenmesi ve nihayetinde
ortadan kaldirilmasi Uzerindeki etkisine ve
kuresel bagisiklama kapsamina yonelik

stratejilere odaklanacagiz.

HPV asilan

HPV enfeksiyonuna karsi immun yanit zayiftir
ve kadinlarin K%70'i yeniden enfeksiyona karsi
kismi koruma saglayan bir antikor gelistirir [2].
Erkeklerde antikor Uretimi azdir, nadiren
serokonversiyon ve sonraki yeniden
enfeksiyonlardan korunma goérulur [16]. HPV
enfeksiyonlarini ve yeniden enfeksiyonlari
onlemek icin, profilaktik HPV asilarinin
gelistirilmesiyle saglam ve uzun sureli bir
antikor yaniti elde edilmeye calisiimistir [2], [4].
Koruyucu HPV asilarl terapdtik asilardan ayirt
edilmelidir (bu derlemede tartisiimayacaktir).
Kalici enfeksiyonlari temizlemeyi ve
prekanserdz veya kanserli lezyonlari tedavi
etmeyi amaclarlar ve maligniteden sorumlu
proteinler olan E6 ve E7'ye karsi bir T hucresi
yaniti ortaya cikarmak icin tasarlanmistir [11].

Su anda bes asi ruhsathdir (ayrintilar i¢in Tablo
1'e bakiniz). TUm asilar virus benzeri partikullere
(VLP) dayanmaktadir. VLP'ler, dogal HPV
partikuline benzeyen, enfeksiydz olmayan ve
dogal enfeksiyonu takiben ortaya ¢ikandan 10
kat daha yuksek antikor titresi ile guclu bir
immun yaniti indukleyen kendi kendine
monte edilmis L1 kapsid proteinleridir, Antikor
titrelerison dozdan 1ay sonra pik yapar ve 18-24
ay sonra plato yapar [2].

WWW.TJOD.ORG



Table 1. Main features of licensed HPV vaccines [2], [19], [20], [21].

Vaccine  Target Adjnxﬂnt Expression Manufacturer Available
system since
Gardasil HPV 6, 11,16, Amorphous sluminum Saccharomyces Merck 2006
18 hydremyphosphate sulfate cerevisize
[AAHS)
Cervarix HPV 14,18 Adjuvant System 04 (AS04) Baculovirus Glaxo- 2007
SmithKline
Gardasil9 HPFV 6,11, 16, Amorphous aluminum Saccharomyces Merck 2015
18,31,3345,  hydroxyphosphate sulfate cerevisiae
52 and 58 (AAHS)
Cecolin HPV 16,18 Aluminum hydroxide Escherichia Coli Xiamen 2019+
Innovax
HFV-2 HFPV 16,18 Na Pichia pastoris Walvax 2022

*In China enly, WHO prequalification in 2021.

Asilanmis kohortlarin uzun sureli takibi, asi kaynakli HPV antikor yanitinin dayanikli oldugunu
ve asllamadan >15 yil sonra kalici seropozitiflik oldugunu gdstermistir [17], [18].

Sonugclar
Ruhsatli HPV asilarinin etkinligi ve etkililigi
Bu asilarin etkinligini

degerlendiren c¢alismalar,

erkeklerde ve kadinlarda kalici

HPV

enfeksiyonlarinin yani sira CIN ve AIN derece 2 ve 3'e karsi korumayi dogrulamistir [22], [23], [24],
[25]. Ayrica, hem quadrivalent hem de nonavalent asilar genital sidil gelisme riskini
azaltmaktadir [26]. HPV asilarinin HPV ile iliskili kanser insidansini azaltabilecegine dair kanitlar
daha yenidir ve klinik galisma katilimcilarinin uzun sureli takibinden ve gergcek dunya
verilerinden elde edilmektedir [2], [17], [27], [28].
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HPV asisinin klinik ¢calismalardan elde edilen
etkinligi

Bivalan ve kuadrivalan asilar HPV maruz
kalmamis genc kadinlarda persistan HPV 16/18
enfeksiyonunu sirasiyla %87 ve %94 oraninda
azaltmaktadir [29]. HPV maruz kalmamis daha
ileri yastaki kadinlarda (24-45 yas) da kalici
HPV16/18 enfeksiyonuna karsi ve asi tipiyle
iliskili CIN2+ ve AlS'ye karsl koruma gozlenmis-
tir [29].

Dinya Saglhk Orgutd (WHO), 15 yasindan
kUcuk kiz cocuklari icin 2 dozluk (0,6 ay) ve 15
yasindan buyuk kiz cocuklari ve kadinlar veya
badisiklik sistemi baskilanmis bireyler icin 3
dozluk (0,26 ay) bir program onermektedir
[30].

HPV 2 dozluk bir program alan genc kizlarda
etkinlikleri son derece yuksektir ve devam
eden buyUk bagisiklik képruleme calisma-
larinin sonuglari beklenmesine ragmen, artan
kanitlar bu kohortta tek bir dozun etkili olabile-
cegini gdstermektedir [31], [32], [33]. Geng Hintli
kizlarda (10-18 yas) kalici HPV16/18 enfeksiyon-
larina karsi asi etkinligi (calismanin birincil son
noktasl) Gardasil tek doz alanlar igcin %95,4 ve
ortanca 9,0 yillik bir takip sonrasinda Gardasil
iki doz ve Ug¢ doz alanlar icin sirasiyla %931 ve
%93,3 olmustur ve tek doz nonavalent HPV
asisl ve tek doz bivalent HPV asisi alan 758 ve
760 genc¢ Afrikali kadinda benzer sonuclar
kaydedilmistir [31], [33].

Ote yandan, yash kadinlara iliskin veriler, 3
dozluk program almadiklari takdirde kalici
HPV16/18 enfeksiyonuna karsl daha az korun-
duklarini ve CIN2'ye karsi korunmadiklarini
dogrulamaktadir [29].

Benzer sonuclar, vajinal ve vulval intraepitelyal
neoplazi (sirasiyla ValN ve VIN) gibi daha nadir
gorulen dis genital prekanserdz lezyonlar igin
de mevcuttur ve herhangi bir derece ve
herhangi bir lezyon tipinde %50,7 oraninda
azalma gdrulmustur [29].

Bivalan asli icin, muhtemelen L1 proteinindeki
ortak epitoplar nedeniyle, diger HR-HPV

(HPV31, 33, 45, 52 ve 58 gibi) enfeksiyonlarina ve
iliskili lezyonlara karsi ek bir capraz koruma
onerilmistir [34], [35], [36]. Bununla birlikte,
capraz korumanin suresi bilinmemektedir [34],
[35], [36]. Son bulgularin HPV ile iliskili serviks

kanseri epidemiyolojisinin  dunya capinda
homojen olmayabilecegini gdsterdigi dusunul-
dugunde ¢apraz koruma son derece 6Snemlidir.
Ornek olarak, raporlar HIV pozitif Afrika kokenli-
lerde o&zellikle yuUksek HPV35 insidansini
tanimlarken, Kinshasa'da yapilan bir calisma
en sik gorulen alt tipin HPV68 oldudunu ve ne
yazik ki su anda herhangi bir asi kapsaminda
olmadigini gdstermektedir [37], [38].

Nonavalent HPV asisina iliskin buyuk bir Faz Il
plasebo kontrollU uluslararasi ¢alismaya 14.215
geng kadin katilmis ve HPV negatif bireylerde
HPV31, 33, 45, 52 ve 58 ile iligkili yUksek riskli
lezyonlari (CIN2+) azaltmada %96,7'lik bir etkin-
lik gbsterirken, geng kadinlarda bu asinin dort
orijinal HPV tipi i¢cin quadrivalent asi ile
karsilastirilabilir etkinlige sahip oldugunu
dogrulamistir [23]. Gardasil'in 4.065 genc yetis-
kin erkekte (16-26 yas) yapilan Faz Il Calis-
masinda, HPV 6, 11, 16 ve 18'e karsi etkinlik,
tedavi amach popullasyonda (baslangictaki
HPV durumuna bakilmaksizin) %65,5 olmus ve
kayit sirasinda HPV ye maruz kalmamis olan
ve Ug asl dozu alan Kkisilerde (protokol basina
populasyon) bu tiplerle iliskili dis genital
lezyonlarin gorulme sikhgr %90,4 oraninda
azalmistir [24]. Penil intraepitelyal neoplazi
(PIN), penil veya perianal kanserler nadir
gorulurken, plasebo kolundaki Ug vakaya kiyas-
la aktif asl kolunda hicbir vaka gézlenmemistir
[24]. Erkeklerle seks yapan genc erkeklerden
(MSM) olusan bir alt grupta, dort degerlikli asi
HPV 6, 11, 16 ve 18 kalici enfeksiyon riskini ve
buna baglh anal intraepitelyal neoplazi (AIN)
derece 2 veya 3 riskini azaltmistir (protokol
basina populasyonda %775'lik bir etkinlikle)
[24], [25].
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Son olarak, HIV ile enfekte kisiler, servikal ve anal kanserlerin yani sira genital sigiller de dahil olmak
Uzere HPV ile iliskili hastalik insidansinin artmasiyla birlikte HPV enfeksiyonu agisindan daha yUksek
risk altindadir [39], [40]. Klinik ¢calismalarda, HPV asilari HIV-pozitif hastalarda benzer bir immunolojik
yanit olusturmus ve hem HIV-pozitif cocuklarda hem de yetiskinlerde serokonversiyona neden olmus-
tur. Uc doz Cervarix, HIV-pozitif ve HIV-negatif tum kadinlarda, baslangictaki CD4+ T-hicre sayisi ve HIV
viral yUklne gore fark olmaksizin 1yila kadar devam eden antikor yaniti olusturmustur [39], [40]. HIV ile
enfekte kisilerde asiya karsi benzer bagdisiklik yanitlari gosterilmis olsa da, asilamanin bu yuksek riskli
populasyonda HPV ile iliskili hastalik insidansinin azalmasiyla sonuclanip sonuclanmayacagi belirsi-
zligini korumaktadir [41], [42].

Daha fazla ayrintiicin Tablo 2'ye bakiniz.
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HPV asisinin etkinligi: klinik calismalardan
elde edilen uzun dénem takip veriler
PATRICIA (bivalan HPV asisi) ve FUTURE Il (kua-
drivalan HPV asisi) calismalarindan elde edilen
uzun vadeli takip ¢alismalarinda HPV ile iliskili
kanser vakalari (servikal, vulva, vajina) kaydedil-
memistir, asilanmis 3341 kadinda (bivalan veya
kuadrivalan asl ile) anal veya orofaringeal kan-
serler) ve asilanmamis 16526 kadindan olusan
kohortta 15 vaka, asilama sonrasi 17 yila kadar
%100'lUk bir etkinlikle [27], [47].

Dort degerlikli HPV asisi ¢alismasinin uzun
donemli takibinde erkekler arasinda genital
sigil insidansinda 6nemli bir azalmanin yani
sira 9,5 yillik takipten sonra MSM'ler arasinda
HPV 6, 11, 16 veya 18 ile iliskili AIN veya anal
kanser insidansinda énemli bir azalma (10.000
kisi yili basina 20,5'e karsl 906,2) gdzlenmistir
[48].

Gergek duinya etkinlik calismalari

Yerlesik ulusal asilama programi olan farkl
Ulkeler HPV asisinin etkinligi ve suru korumasi-
na iliskin raporlar Uretmeye baslamistir [49],
[50], [51], [52], [53] . HPV asilamasinin baslangi-
cindan 10 yildan kisa bir sure sonra, gercek
dunya calismalari asilamanin servikal HPV asi
tipi enfeksiyonlari %66-90 oraninda, erkek ve
kadinlarda genital sigilleri %31-93 oraninda ve
CIN2/3'U %31-85 oraninda azalttigini ve asilama
yasiyla ilgili genis bir degiskenlik oldugunu
gostermistir [28], [51], [52], [53]. Ayrica, Danimar-
ka, isvec ve Birlesik Krallik'ta toplanan ulusal
kayitlardan elde edilen veriler, yakin zamanda
HPV asilama programlarinin invaziv servikal
hastaligi onlemedeki etkinligini %53 ila 87
arasinda degisen bir risk azaltimi ile dogru-
lamistir [28], [50], [53]. HPV asilamasinin HPV ile
iliskili diger kanserlere karsi etkinligini bildiren
veriler azdir.

Merck'in V501-020 calismasindan elde edilen
sonuglar, kanser éncesi penil lezyonlarin asila-
ma ile onlenebilecedine dair on kanitlar
sunmasina ragmen, penis kanseri, HPV asila-
masinin insidansini azaltip azaltmadigini

degerlendirmek icin yeterli veriye sahip olma-
yan yuksek gelirli Ulkelerde nadir gorulen bir
kanserdir [48]. 1.000'den fazla penis kanseri
vakasl, nonavalent asilama ile onlenebilecek
olan HR-HPV'ye atfedilebilir. Cinsiyet ayrimi
gozetmeyen asllamanin uygulanmaya basla-
masindan sonra asl hedefli HPV tiplerinin dis
genital HPV prevalansinin dustugune dair
kanitlar artmaktadir [54], [55], [56], [57], [58].

HPV'nin neden oldugu orofaringeal kanserlerin
orani, ¢alisilan Ulkeye bagli olarak %22 ila %70
arasinda degismektedir [59], [60]. Bu, agirlikli
olarak erkekleri etkileyen bir kanserdir ve HPV
asilama ddénemi olarak adlandirilan donemde
45 yasindan gencg erkeklerde azalirken, yasli
erkeklerde gorulme sikhigr o6nemli olgude
artmaktadir [59], [60]. Son yayinlar, ABD'de
asilamanin baslamasindan sonra erkekler
arasinda oral HPV prevalansinda %80'den fazla
azalma oldugunu gostermistir ki bu da klinik
calismalardan elde edilen verilerle uyumludur
[57], [61], [62]. Bir modelleme calismasi, 2018 ve
2045 yillari arasinda Amerika Birlesik Devletle-
rinde orofarenks kanseri insidansinin geng
erkeklerde énemli olgude azalacagini, ancak
yasl yetiskinler arasinda artmaya devam ede-
cegini gostermektedir [63].

Glivenlik

HPV asisinin guvenilirligi uzun sureli takip
calismalari ve meta-analizlerle dogrulanmistir
[29]. Guillain-Barre sendromu, premature over
yetmezligi veya vendz tromboembolizm gibi
onemli yan etkiler veya durumlarla herhangi
bir iliski bulunmazken, anafilaktik sok milyon
doz basina 1,7 vakada gorulmektedir [2]. Veriler
yanlslhikla HPV asisi olan hamile kadinlarin
olumsuz gebelik sonugclari riskinde artis olma-
digini gosterse de, asilamanin gebelik sonrasi-
na ertelenmesi 6nerilmektedir [64].
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DSO tavsiyesi ve programi
Tum HPV asilarinin  etkinligi

g6z onunde
bulunduruldugunda, DuUnya Sagdlik Orgutu
(WHO) 9-14 yas arasi geng ergen kizlara oncelik
verilerek yaygin HPV asilamasi yapilmasini
onermektedir [65].

ilk asinin onaylandigi 2006 yilindan 2017 yilina
kadar 100 milyondan fazla kiz cocugunun en az
bir doz aslya erisimi olmustur [30], [66]. Bunun-
la birlikte, ulusal asilama programlarinin
dagilimi dinya genelinde buyuk farkhhklar
gostermektedir; yuksek gelirli Ulkelerin %88'i
ulusal bagisiklama programlarinda HPV'ye yer
verirken, dusUk ve orta gelirli Ulkelerde bu oran
sirasiyla sadece %40'tir [30], [65], [66]. Ayni
egilim, ulusal tarama programlarinin yani sira
preinvaziv ve invaziv lezyonlarin yonetimi igin

yeterli tesisler g6z onune alindiginda, bu
hastaligin esitsiz dagilmini yansitmaktadir
[30], [65], [66].

Mayis 2018'de DSO Genel Direktord, iddiali bir
hedef olan serviks kanserinin ortadan kaldiril-
masina yénelik koordineli bir eylem cagrisinda
bulunmustur [30], [67]). Bu cagdr, 100.000
kadin-yil basina <4 serviks kanseri teshisi
insidansinda bir azalma saglamak amaciyla
kuUresel bir stratejinin gelistirilmesiyle
sonuglanmistir [30]. Strateji 90-70-90 hedefle-
rini ongormektedir - kiz cocuklarinin %90' 15
yasindan dnce tamamen asilanmalidir; kadin-
larin %70'i 35 yasina kadar ve yine 45 yasina
kadar taranmalidir; Servikal hastaligi (hem
invaziv hem de pre-invaziv) olan kadinlarin
%90'I yeterli tedavi almali ve 2030 yilina kadar
300.000, 2070 yilina kadar ise 14 milyonun
Uzerinde servikal kanser 6lumunun kumulatif
sayisl dnlenmelidir. Modeller, DSO eliminasyon
stratejisinin uygulanmasinin gelecek yuzyilda
servikal kanser olumlerinin  yaklasik %99
oraninda azalmasina yol acabilecegini &ne
surmektedir [30], [68], [69].

Tartisma
Allm nasil artirilir ve kapsam nasil optimize
edilir?

Asilama kapsamini iyilestirmek icin farkl
yaklasimlar denenmistir. Bunlardan en énemli-
lerini asagidaki paragraflarda 6zetleyecegiz.

Cinsiyet ayrimi gézetmeyen asilama

Erkeklerde asilamanin gUvenli ve etkili oldugu
gosterilmistir [24], [67], [70]. Bununla birlikte,
cinsiyet ayrimi  gdzetmeyen HPV  asi
programlarinin uygulanmasl konusunda uzun
suredir tartismalar devam etmektedir. Cinsiyet
acisindan daha esitlikgidir ve HPV asillama
alimini hizlandirmada ve HPV'ye karsi korunan
toplam nufusu artirmada etkilidir, kapsam
optimal olmadiginda (<%70) veya COVID-19
pandemisi sirasinda oldugu gibi herhangi bir
nedenle duserse daha iyi koruma ve esneklik
saglar [70], [71]. DSO modelleri aslinda erkek
cocuklarinin asilanmasinin rahim agzi kanseri-
nin ortadan kaldirilmasi Uzerinde net bir etkisi
olacagini dngdrmese de, cinsiyetten badimsiz
bir yaklasim erkekleri HPV ile iliskili hastaliklar-
dan dogrudan korumaktadir [72]. Cogu yUksek
gelirli ulke (Avustralya, ABD, Kanada, Birlesik
Krallk ve lsvec dahil) cinsiyetten bagdimsiz
programlar uygulamistir (6rnek olarak Tablo
3'teki Bagisiklama Uygulamalari Danisma
Komitesi-ACIP-  HPV  Asilama Onerisi'ne
bakiniz). Hala tum Avrupa Ulkelerinde mevcut
degildir, ancak Avrupa Kanser Orgutu 2030
yilina kadar tum Avrupa'da cinsiyet ayrimi
gdzetmeyen bir yaklasima sahip olmayi hede-
flemektedir [73]. Asi arzi arttigindan ve uzun
vadede hem yeni asilarin bulunmasi hem de
en az bes Ureticinin DSO ile birlikte serviks kan-
serinin ortadan kaldiriimasina ydnelik cabalara
katilmaslyla daha da artmasi beklendiginden,
asl sikintisi endisesi hem kiz hem de erkek
cocuklara HPV asilarinin sunulmasi igin bir
engel olmaktan cikabilir [74]. Mevcut modeller,
en uygun maliyetli strateji oldugu icin
onceligin geng kizlara verilmesi gerektigini
gosterse de, asl programlarindaki ve asi mali-
yetlerindeki degisiklikler, kuresel olarak cinsi-
yetten bagimsiz asilamanin maliyet etkind
tahminlerini 6nemli élcude artirabilir [£8
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Erkeklerde asilamanin gUvenli ve etkili oldugu
gosterilmistir [24], [67], [70]. Bununla birlikte,
cinsiyet ayrimi  gdzetmeyen HPV  asi
programlarinin uygulanmasl konusunda uzun
suredir tartismalar devam etmektedir. Cinsiyet
acisindan daha esitlikgidir ve HPV asillama
alimini hizlandirmada ve HPV'ye karsi korunan
toplam nufusu artirmada etkilidir, kapsam
optimal olmadiginda (<%70) veya COVID-19
pandemisi sirasinda oldugu gibi herhangi bir
nedenle duserse daha iyi koruma ve esneklik
saglar [70], [71]. DSO modelleri aslinda erkek
cocuklarinin asilanmasinin rahim agzi kanseri-
nin ortadan kaldirilmasi Uzerinde net bir etkisi
olacagini dngdrmese de, cinsiyetten badimsiz
bir yaklasim erkekleri HPV ile iliskili hastaliklar-
dan dogrudan korumaktadir [72]. Cogu yUksek
gelirli ulke (Avustralya, ABD, Kanada, Birlesik
Krallk ve lsvec dahil) cinsiyetten bagdimsiz
programlar uygulamistir (6rnek olarak Tablo
3'teki Bagisiklama Uygulamalari Danisma
Komitesi-ACIP-  HPV  Asilama Onerisi'ne
bakiniz). Hala tum Avrupa Ulkelerinde mevcut
degildir, ancak Avrupa Kanser Orgutu 2030
yilina kadar tum Avrupa'da cinsiyet ayrimi
gdzetmeyen bir yaklasima sahip olmayi hede-
flemektedir [73]. Asi arzi arttigindan ve uzun
vadede hem yeni asilarin bulunmasi hem de
en az bes Ureticinin DSO ile birlikte serviks kan-
serinin ortadan kaldiriimasina yonelik cabalara
katilmaslyla daha da artmasi beklendiginden,
asl sikintisi endisesi hem kiz hem de erkek
cocuklara HPV asilarinin sunulmasi ig¢in bir
engel olmaktan cikabilir [74]. Mevcut modeller,
en uygun maliyetli strateji oldugu icin
onceligin geng kizlara verilmesi gerektigini
gosterse de, asl programlarindaki ve asi mali-
yetlerindeki degisiklikler, kuresel olarak cinsi-
yetten bagimsiz asilamanin maliyet
etkinligi tahminlerini dnemli
olgude artirabilir [75].
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Table 3. ACIP HPV Vaccination Recommendations [76].

Population HPV vaccination Recommendations

9-1112 years old boys Recommended for routine 2-dose schedule if younger than 15 years;

and girls vacomnation 3-dose schedule if older than 15years or
. imm ised

<26 years old men Becommended if not adequately s s

and women vaccinated when younger

27-45years old men  Not recommended; a discussion on HPV vaccination benefits with the clinician

and women can be considered.

Yash kadinlarda asilama

HPV asilarinin daha yasli (25-45 yas) kadinlarda etkili oldugu gosterilmistir; VIVIANE calismasi HPV16/18
ile iliskili kalici enfeksiyon veya CINT'e karsl korumanin yUksek oldugunu dogrulamistir (%90,5, %96,2;
enfeksiyon veya CIN1 oranlarinda azalma, daha dusuk olmakla birlikte, daha dnce HPV enfeksiyonu olan
ancak asilama sirasinda DNA negatif olan kadinlar icin de kaydedilmistir) [18], [29], [77]). Yakalama strate-
jileri asilamanin yaygin kullanimini artirmis ve surd korumasini hizlandirmis olsa da, 25 yasindan buyUk
kadinlarda maliyet etkinligi dustugu icin sinirl kaynaklar varsa bunlara éncelik verilmemelidir [2]. Oneri-
len bir karma strateji, ayni ortamda en az bir HPV tarama testi ile birlikte 30 yasindan buyuk kadinlaricin
bir asilama programi olabilir (HPV-FASTER); bu tur calismalar devam etmektedir [78].

Asi uygulamasi

Maliyetler, finansman ve asi bulunabilirligi

Asl maliyeti, cogu durumda asilama programlarini cinsiyetten bagimsiz bir yaklasimla uygulamayi secen
yUksek gelirli ulkelerde bir sorun olmamistir [79]). Bu durum, ulusal bir asilama programinin ekonomik
olmayabilecegdi dusuk ve orta gelirli Ulkeler icin her zaman gecerli degildir [80]. Bu nedenle, kamu ve
dzel finansmanli kiresel bir Asi ittifaki olan GAVI, HPV asilama programini 2012 yilinda baslatmistir [81].
ilk olarak 2011'de en dusUk seviyeye ulasan fiyat konusunda pazarlik yapmis, ardindan 20'den fazla
bdlgesel tanitim projesini desteklemis ve bu projelerin cogu ulusal kampanyalara dénusmustur [80],
[81]. Girisimin baslangicindan bu yana 3.9 milyon geng¢ kadin asilanmis; 27 Ulkeye destek verilmis ve bun-
lardan 18'i su anda ulusal programlarinda HPV asilamasina yer vermektedir [81].
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Ornek olarak, Ruanda ve Butan'da (2010-2011)
ve daha sonra Zimbabve, Senegal ve Tanzan-
ya'da (2018) ulusal HPV asisi uygulamasiyla
kayda deger sonuclar elde edilmis ve ilk iki
Ulkede asi tipi enfeksiyonlarin %78 ve %88
oraninda azaltilmasindaki etkinligi dogrulayan
raporlar sunulmustur [82]. Bu programlar, gele-

cekteki kampanyalarda basarili stratejileri
uygulamak icin daha fazla gézden gegirilmistir
[81], [82]. Tum ulkeler, yuksek siyasi katilim,
ozellestirilmis uygulama yaklasimlari ve hazir-
ikl saghk personeli ile toplumdaki yuksek asi
talebinin bir araya gelmesiyle mukemmel bir
kapsama alani elde etmistir [81]. Bu istisnai
sonugclarin yani sira, bazi Ulkelerin projenin
ortak finansmaninda isbirligi yapmasinin
zorlugu, mevcut hizmetleri dizenleme ve HPV
programini entegre etme ihtiyacinin yani sira
sinirh kaynaklar igin rekabet eden daha yUksek
oncelige sahip asilarin (6rnegin pnomokok
konjugat asisi ve inaktive cocuk felci asilari)
varligi da dahil olmak Uzere bazi aksakliklar ve
sorunlar da vardi [80]. Son olarak birkag¢ Ulke
GAVI uygunluk esigini gegmesine ragmen HPV
asilamasini  destek almadan uygulayacak
kadar zengin dedildir [80]. Bunlar arasinda,
yasamlari boyunca teshis konulan 63 kadindan
1i ile serviks kanserine baglh yuUksek olum
yUkune sahip en yogun nufuslu Ulkelerden biri
olan Hindistan yer almaktadir [83]. 2009 yilinda
hukumet, kar amaci gutmeyen bir ABD kuru-
lusunun destegiyle iki HPV asilama fizibilite
projesi yurutmus, ancak yedi ilgisiz dlumun
ardindan medyanin baskisi ve aktivistlerin
gosterileri nedeniyle erken askiya alinmistir
[83]. Sadece yedi yiIl sonra, HPV asilamasi
basarili bir sekilde yeniden baslatiimistir, ancak
hala tum Ulkede yeterli asilama kapsaminin
cok altindadir [83].

Teslimat yaklasimi, farkindalik ve egitim
Uygulama yaklasimi, HPV asisina erisimi etkile-
yen faktorler arasindadir ve muhtemelen en
adil olani okul temelli bir programdir [84], [85].
Bu yaklasimin, hem okul disinda yakalama
hem de sUbvanse edilmis firsat¢ci uygulama

(%37, %48 ve %79) ile karsilastirildiginda aslla-
ma kapsamini artirdigi ve ailenin sosyoekono-
mik gecmisine ve mense Ulkeye gore daha
dusuk bir esitsizlik sagladigr gorulmektedir
[86]. DusUk gelirli ulkeler igin, siniflar ilkokulda-
ki genis bir yas araligindaki kizlardan olustugu
icin, asilama programina yasa dayall bir erisim
yerine sinif (veya sinif) temelli bir erisim olarak
da kullaniimistir [86].

Neredeyse tum yuksek gelirli Ulkelerde ulusal
asilama programlari mevcut olsa da, bunlarin
hepsi yeterli asilama kapsamina sahip degdildir
[87] . Aslinda, egditim ve asI kabulUnu artirmak
icin birincil dnleme tedbiri olarak farkindaligin
artirilmasi buyuk énem tasimaktadir [30].

Ebeveynler icin dogrudan saglik egditimi ve
doktor ve hemsire egitimi (egitim, tekrarlanan
temaslar, bireysellestirilmis geri bildirim dahil)
asl aliminda belirleyici bir rol oynamaktadir
[88].

ilk olarak, asinin gtvenli olmadigina dair yanlis
algi saglik hizmeti saglayicilari tarafindan kesin
bir dille reddedilmeli ve adjuvan kullaniminin
tamamen guvenli oldugu vurgulanmalidir [79],
[83]. Genellikle asilamanin dogrudan bir
faydasi olmadigini dusunen erkek cocuklarin
ebeveynleriyle ve asillamanin cinsel davranis
Uzerindeki varsayilan etkisi konusunda daha
da karmasik bir tartisma planlanmahdir [79].
Aksine, calismalar HPV asisi yapilan geng yetis-
kinlerin cinsel yolla bulasan enfeksiyonlara
yakalanma riskinin daha dusuk oldugunu ve
asilama ile ergen gebelikleri arasinda bir iligki
olmadigini gostermektedir [79], [89].
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Bu endiselerin Ustesinden gelmek icin ebevey-
nlerin ve ergenlerin yeterli egitimi Uzerinde
calismak ve mumkunse asllama yasini cinsel
aktivitenin beklenen baslangicindan uzaklas-
tirmak onemlidir [79]. En iyi hareket tarz,
hizmet saglayicilarin  ebeveynlere kizlarinin
veya ogullarinin kanseri onleyen bir asi olan
HPV asisi olma zamaninin geldigini gUvenle
bildirmeleridir.

Bununla birlikte, asi kararsizligini en aza indire-
bilecek tek kisi saglik hizmeti saglayicisi degdil-
dir. Bir yandan, hukumet ve siyasi liderler asila-
may! aktif olarak tavsiye etmezse, asilama kap-
saminin dramatik bir sekilde dusebilecedi,
diger yandan dini liderlerin desteginin de gere-
kli oldugu gdsterilmistir [90]. Ornek olarak,
Malezya saglik bakanhgi ile MusliUman yetkili-
ler arasinda HPV asisi konusunda islami bir
hikme (fetva) yol agan isbirligi, hedef nufusun
%99'una en az bir doz uygulanan basarili bir
okul temelli program igin temel olmustur [91].
Sosyal medya, HPV asilamasi hakkinda bilgi
vermek ve engelleri ve korkulari asmak igin
guclu bir aractir [65]. Bir ABD eyaletinin asi kap-
sami ile bu konudaki baskin mesaj arasinda
pozitif bir korelasyon oldugunu gosteren ve asi
aliminin %60'Indan fazlasinin sosyal medya
tarafindan iletilen bilgilerle aciklanabilecegini
one suren ¢ok sayida ekolojik calisma yapilmis-
tir [92]. Asi yanlisi mesajlarin cogu mantiga
hitap eden veri ve gerceklere dayanirken, asi
karsiti mesajlar duygulari ortaya cikarma ve
mantiksiz korkulara yaslanma egilimindedir
[92]. Istatistik ve verilerden ziyade kisisel hika-
yelerin onleme ve tarama programlarina
katilimi nasil artirabilecegine dair bir 6rnek, 27
yasindaki unlu TV yildizinin rahim agzi kanseri
teshisi ve dlUmunun ardindan 2009 yilinda
ingiltere'de HPV taramasina erisen kadinlarda
%12'lik artisa atifta bulunan "Jade Goody etkisi"
olarak adlandirilan olaydan kaynaklanmaktadir
[93].

Sosyal medya dunya capinda farkindalik kam-
panyalarinda basarili bir sekilde kullaniimis
olsa da, HR-HPV ile servikal maligniteler disin-
daki kanserler arasindaki iliskinin tartisilmasi
ve kapsayiciliga ve yeterince temsil edilmeyen

populasyonlara odaklanilmasi da dahil olmak
Uzere yeni yaklasimlara ihtiya¢c duyulmaktadir
[94].

Bu veriler, her Ulkede uygun stratejilerle ve

hukumet, duzenleyici kurum ve hayir
kurumlarindan yeterli destekle, dUnya capinda
yeterli bir kapsamin mumkun olabilecegini
gostermektedir. Her bir stratejinin asilama
programinin uygulanacadi Ulkenin sosyal ve
ekonomik gec¢misine gore &zellestirilmesi
esastir ve daha etkili iletisimm kurmak icin su
anda mevcut olan dijital araclardan yararlana-
rak egitim ve farkindaliga ozellikle odaklanil-
masl gerekmektedir.

Nasil ilerliyoruz? Yeni asilama stratejileri ve
temel arastirma oncelikleri

Boru hattindaki yeni asilama stratejilerine
buyuUk ilgi gdsterilmektedir. Digerleri arasinda,
L2VLP gibi L2 antikor yanitini indUklemeyi
amaclayan yeni asllar, L2'nin ¢esitli papilloma-
virUsler arasinda yuksek oranda korunmus
olmasi nedeniyle daha genis bir capraz nétrali-
zasyon sunabilir. Bununla birlikte, induklenen
bagdisiklik yaniti simdiye kadar dusuk olmustur
[95]. Hem HPVI16 hem de HPVI8 L1 VLP ve
L2'den tUreyen birkag amino asitten olusan
RG2-VLP'nin farelerde yuksek L2-antikor titre-
lerini induklemesi ve L2 amino asitlerinin
adeno iligkili virus-2 tarafindan sunuldugu
AAVLP-HPV'nin farelerde gesitli HPV tiplerine
karsi capraz koruma ve uzun sureli yaniti
indUklemesi bazi umut verici sonuglardir [95],
[96].

Son derece dnemli olan bir diger konu da
dunya gapinda en yUksek kapsami elde etmek
icin dogru programin secilmesidir. Calismalar,
HPV'ye maruz kalmayan gen¢ kizlarda tek
dozun yeterli bir bagisiklik yaniti olusturmada
etkili olabilecedine ve genel olarak daha iyi bir
kapsam elde edilebilecegine, yaklasimi basit-
lestirebilecedine ve maliyetleri azaltabilecegdi-
ne isaret etmistir, bu nedenle DSO Bagisiklama
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Stratejik Uzmanlar Danisma Grubu (SAGE), 20
yasina kadar olan kizlar ve geng¢ kadinlar icin
tek dozu bir segcenek olarak ekleyerek HPV icin
doz programlarinin guncellenmesini dnermis-
tir [97], [98], [31], [32], [33]: EVID0a2100056. Bu
yaklasimin uygulanabilir olup olmayacagini ve
asilama kapsamini etkili bir sekilde gelistirip
gelistirmeyecegini degerlendirmek &nemli
olacaktir.

HIV ile ayrilan kisilerde HPV asilarinin etkinligi
ve etkililiginin ne oldugu hala bilinmemekte-
dir. Arastirma konusu, ka¢ doza ihtiya¢ duyul-
dugu ve bu populasyonda hangi asi ve adju-
vanin daha iyi olabileceginin yani sira capraz
korumanin roludur [37].

Son olarak, sosyal medyanin ve genel olarak
dijital araclarin kullanimi, asilamanin farkin-
dahdgini ve kabulunu artirmak icin giderek
daha fazla kullanilmaktadir. Cesitli sosyal
medya mudahalelerinin HPV asisi algisi Uzerin-
deki kanit ve etkilerinin gdzden gecirilmesi,
Avrupa'da asllama kapsamini artirmanin yani
sira sosyal mesajlarin nasil uyarlanacagi ve
daha etkili hale getirilecedi konusunda en
onemli arastirma onceliklerinden biridir [99].
Digerlerinin yani sira Kisisel hikayeleri paylas-
mak ve hem mantik hem de duygulara hitap
etmek, sayilardan ve istatistiklerden kacinmak
ve temel mesajlara odaklanmak daha basarili
olabilir [92]. Ayrica ortam da énemlidir. Sosyal
medya, gazeteler veya web siteleri yerine,
sosyal kayglyl azaltabilecek, lojistik konusunda
faydali bilgiler verebilecek ve yorumlar yoluyla
destek ve geri bildirimleri garanti edebilecek
sanal bir toplulugu bir araya getirmektedir [92].
Daha genel olarak, COVID-19 pandemisinden
once tam olarak uygulanmayan mobil tibbi
uygulamalardan teletip platformlarina kadar
cesitli dijital saglk araclari, son birkac yilda bir
gereklilik haline gelmis ve o&zellikle daha iyi
iletisim kurmak ve bilgilendirmek, asilama
uygulamalarini izlemek ve denetlemek ve
baska turld asilama programlari tarafindan
dislanmis hissedebilecek uzak bdlgelere ulas-
mak icin artik daha yaygin olarak kullaniimak-
tadir [99], [100], [101].

Sonug¢
HPV ile iliskili kanserler dnemli bir morbidite ve

mortalite nedeni olmaya devam etmektedir,
ancak etkili HPV asilarinin kullaniimaya baslan-
maslyla paradigmanin erken tani ve tedaviden

serviks kanserinin  onlenmesi ve ortadan
kaldirilmasina kaydirilmasi mUmkundur [30].
Basarili girisimler, sadece yuksek gelirli Ulkele-
rin bu kapsami takip edebilecedini degdil, ayni
zamanda yeterli stratejiler uygulandiginda
dunya capinda basarilabilecedini gostermistir
[30], [66], [82]. Ulusal kayitlar, asilama
programlarinin baslamasindan 10 yil sonra
CIN2/3 ve serviks kanseri teshislerinde etkileyici
bir azalma ve HPV asilarinin HPV ile iliskili diger
malignitelerdeki rolune iliskin ilk verilerle HPV
asilamasinin etkinligini dogrulamaktadir [28],
[50], [53]. Bu durum, 6zellikle COVID-19 pande-
misi sirasinda duUnya ¢capinda yasanan asi kap-
saminin azalmasi isiginda, DSO kuresel girisi-
minin sdrdurdlmesi ve hizlandirilmasinin ne
kadar acil oldugunu vurgulamaktadir [67],
[102]. COVID-19 pandemisinin ABD'de asl uygu-
lamasinda %70'ten fazla bir azalmaya ve Gavi
destekli ulkelerin cogunda hem sevkiyat gecik-
melerine hem de asi stoklarinin azalmasina
neden oldugu tahmin edilmektedir [67], [102].

Daha genis hedef kitleler, program finansmani
ve egitimine daha fazla destek, her bir topluma
ve kulturel gegcmise, tesislere ve 6nceden var
olan asl programlarina gdre uyarlanmasi gere-
ken daha iyi uygulama yaklasimlari hedeflene-
rek asl kapsaminin iyilestirilmesi icin cok fazla
alan vardir. Bu anlamda, COVID-19 gibi kuUresel
bir tehdit karsisinda, bagisiklama programlari
sirasinda hem basarilar hem de basarisizliklar
acisindan alinan dersler, yeni temel kurallarin
belirlenmesine yardimci olabilir [102], [103].
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Ornek olarak, teletibbin sik kullanimi ve asilarin
eczanelerde ve okullarda guvenli bir sekilde
uygulanmasi, kirsal alanda yasayan bireylere

yeterli bilgi ve HPV asisi saglamak igin
kullanilabilir [102], [103]. Aktif COVID-19 profilak-
tik ve terapétik ilaclarin gelistirilmesine yonelik
teknolojilerdeki kayda deger artis, daha hizli ve
daha rekabetci asi gelistirme platformlarini
tesvik edebilirken, kullanima hazir ve guvenilir
kuresel saglk verilerinin yoklugu, uyarlanmis
badisiklama politikalari icin bilgi elde etmek
icin benzersiz bir ara¢ olan Dunya Saglk Veri
Merkezi'ne yonelik bir ortaklidgr tesvik etmistir
[104]. Son olarak, farkindalik ve halkin katilimi,
COVID-19 salgini sirasinda asilama kapsami
konusunda temel bir rol oynamis ve etkili halk
sagligi politikalarinda isbirligi ve kuresel esitlik
ihtiyacinin bir kez daha altini cizmistir.
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GENC UZMAN BiR
UZMAN GOZUNDEN

Sanliurfa'da kadin hastaliklari ve dogum
uzmani olarak gorev yapmaktayim. Asistanlik

egitimi sonrasi 6,5 yil Sanliurfa dogum
hastanesinde calistiktan sonra &zel bir
hastanede meslek hayatima devam
etmekteyim.

Asistanlik dénemim olsun, gerekse
dogumevinde calistigim sure olsun en c¢ok
deneyimlerden kendime dersler cikardim.
Mecburi atama kurasinda sanliurfa

dogumevini memleketim olmasi nedeniyle 1.
tercihime yazmistim. uzmanlhk hayatinin
asistanlikla cok ayri dunyalar oldugunu goreve
baslayinca gdérdum. Dogum sayisi, vaka sayisi
ve komplikasyon oraninda yuksek oranda
oldugu bir bodlgede calistim tim
meslektaslarima Sanhlurfa dogumevi gibi
yogun bir hastanede c¢alismalarini tavsiye
ederim. Biz bu meslekte hocalarmiz
meslektaslarimiz, katildigimiz kurslarin yani
sira yardimcli saglik personellerinden tecrube
edinebiliriz. Ameliyathanede, dogumhanede
emekliligi gelmis calismakta olan
ameliyathane hemsireleri ve ebeler, hekimlik
mesleginde bize ¢ok katkilari olmustur. CUnku
biz o hastanede goreve baslayana kadar nice
degerli hekimlerle c¢alismislar ve  onlarin
sayesinse deneyim kazanmislar. Biz hekimlerin
gurur yapip onlarin bize yardimci olma
amaciyla soyleyeceklerini kulak ardi etmeyip ,

fikirlerini dinlememiz gerektigi kanaatindeyim.

Kadin hastaliklari ve dogum uzmanligi butun
sikintilart tek basimiza ¢oézebilecegdimiz bir
uzmalik alani degil. Bas edemedigim hasta
gruplarinda Harran Universitesindeki degerli
hocalarimdan gerek tedavi gerekse hasta
sevklerinde cok destek gdérdum. Mezuniyet
sonrasl degerli hocalarimizin  katkilariyla
hazirlanan kurslara ve toplantilara elimden
geldigince katilmaya gayret ettim c¢unku

Op. Dr. Avni Kilig

Ozel Lotus Hastanesi, Sanliurfa

bizim meslegimiz kadar hergun yeni bilgilerle

donatilan bir meslek grubu olmadigini
gdruyorum.
Mecburi hizmette ilk atanma yeri yeni

uzmanhga baslayan hekimler icin gelecek
yillarda icra edecegdi hekimlik meslegdiicin altin
degerinde tecrube saglamaktadir.
Birlikte calistiginiz ekibin tecrubesi ,
yardimci olmasi bu engelleri asmada c¢ok
faydali oluyor. birlikte nobet tuttugunuz
acildeki uzman arkadasiniz dogumhaneye ya
da servise sizin adiniza hasta yatirirken yaptidi
ilk muayene ve koydudu tani size yardimci
olabilir.

Acildeki hekim nobet sirasinda acile basvuran
gebeyi , dogumhaneye intrauterin ex fetUs
tanisi ile yatirirken ayni zamanda  disardaki
hasta yakinlarina da bilgi  vermesi
gerekmektedir. iletisimin hastaneye giristen
itibaren zamaninda kurulmasi, dogumhanede
dogumu yaptiracak hekim arkadasimizin is
yukUnu  azaltacaktir. Hasta  yakinlarinin
beklentisi daima olumlu haber duymaya
yonelik oldugu icin, hasta ile ilgili verecegimiz
en ufak olumsuz haber bize sozel ve fiziksel
siddet olarak donebilecedi icin saglkl iletisim
kurmanin ne kadar énemli oldugunu gérdim .
Biz hekimler icin dnemli olan mevzu ;ndbette
sabah saat 04:30 abondan vajinal kanama ile
acile basvuran plasenta perkreata hastasini
opere edebilmek degil, ameliyattan 3 gun
sonra ortaya c¢lkan komplikasyonu hasta
yakinlarinin sozel-fiziksel siddetine  maruz
kalmadan ya da davali konumuna dusmeden
onlarin bizi anlayabilecedi bir lisan ile
iletisim kurabilmektir.

size
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GENC UZMAN BiR

UZMAN GOZUNDEN

Asistanlik ddnemimdeki bir anim iletisimin ne
kadar 6nemli oldugunu bana hep animsatmis-
tir. hocamiz serviks kanserli bir hastaya wer-
theim ameliyati yapmisti. Ameliyat sonrasi
hicbir komplikasyon olmadi,hocamiz gunde 2
defa hastayi ziyaret ediyor, kontrollerini yapiyor,
yakindan ilgileniyordu. hoca, hastaya “ artik
seni taburcu edecegim , duzenli kontrollere
geleceksin " dediginde ise hastanin cevabi ,
klinige 10 gun &nce yeni baslayan pansu-
manini yapan asistan arkadisimiz Dr. Yasar
beyin haberinin  olup olmadigi ve iznin
oldugunu 6grenmek istemesi seklinde mec-
buri hizmette ilk atanma yeri yeni uzmanliga
baslayan hekimler icin gelecek yillarda icra
edecedi mesledi icin altin degerinde tecrube
saglamaktadir olmustu , iletisim sanatinin
hekimlik mesleginde , hastayr tedavi edici
yaklasimlar kadar etkili oldugunu gdstermistir.
Bizler mesledi 6grenirken sadece; hocalarimiz-
dan dogum, sezeryan, infertilite tedavisi,
endoskopi cerrahisini degdil ayni zamanda
hastalara bilgilendirme yaparken kullandiklari
iletisim dilinide goézlemlemeliyiz. Hastanin bizi
anlayabilecegi ve bizim gdézUmuzde kendisi-
nin degerli oldugunu hissedebilecedi etkili bir
iletisim dili gelistirmemiz gerektigini gordum.
Herkese saygilarimi sunarim.
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Sevgili meslektaslarim hepinize merhabalar.
Benden istenen sizlere aktarabilecegim
“Tavsiyeler” konulu bir yazi yazmamdi. Tavsiye
bana biraz dogmatik bir kelime hissi
verdiginden ben oneriler basligi altinda sizinle
sohbet etme dilini tercih etmek istedim.
Oncelikle bu yazinin sizin icin zevkli bir an
olusturmasini isterim.

Simdi isterseniz baslayalim

1. Hayatinizi kolaylastirin. Oncelikle siz bir
insansiniz, unutmayin! Mekaniklesmis sekilde
cok iyi calisiyor gozukebilirsiniz, ama insani
hislerinizden  uzaklasirsiniz. Once  insan
olmallyiz. Homo sapiens olmak toplumsal bir
birey olmaktir.

2. Meslektaslarinizla baglantili olmalisiniz.
Bu baglar ne kadar guclu olursa sizin organize
olmaniz, bir ekip olusturmaniz kolaylasir.
Unutmayin cerrahi bir ekip isidir.
Meslektaslarinizla kisisel iliskilerinizi
sosyallestirmeye de c¢alisin. Mesai digl
iliskileriniz ~ ekip  ruhunun guUglenmesine
yardimci olur.

3. Yardim istemeyi 6grenin. Cogunlukla
yetistiriime ydntemlerimize bagl gugsuzluk,
reddedilme, karsimizdakini rahatsiz etmeme
gibi duygulara dayandirarak yardim istemeyiz.
iste burada durun meslegimiz yardim
isteyebilmeyi gerektirir. Yardimlasmaniz
mesleki olgunluguzu ve guclu oldugunuzu
gosterir.  Unutmatyin  yardim istediginiz
meslektaslariniz bundan c¢ogunlukla mutlu
olacaktir. Cogunlukla derken burdan sunu
cikaralim ; dogru kisilerden yardim isteyin.

4, Teorik olarak donanimli olmakta fayda
var. Yenilikleri takip edin, okuyun bilgilerinizi
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paylasin, yani kullanima alin. Kullandikga
bilgiler pratige aktarilmaya baslar. Ogrenirken
de soru sorun, soru sormak sizi bilgiye
yonlendirir. Sordugunuz sorunun sifatlamasini
yapmayin zor, basit fark etmez sorun...

5. Kendinize iyi bakin, sagliginiz énemli.
Fizik ve ruhsal saghginizi ihmal etmeyin.
Mesledimiz hastaliklar icin yuksek risklidir.
Saglikli  beslenmeye calisin, uykunuzu iyi
almaya calisin, egzersiz yaparak boyun bel vb.
ortopedik saglik sorunlariyla ileri yaslarinizda
ugrasmanizin énune gegin. Unutmayin oénce
siz iyi olmalisiniz.

6. Hastalarla ve yakinlariyla iyi iletisim
kurun. Bu madde en zoru... Hastalarinizin bir
kismi sizi sevmeyecek, beklenti icinde olmayin.
Tibbi olarak yaptiginiz isi dogru yapmaya 6zen
gosterin. Hastalarin aciz oldugunu sik sik
kendinize hatirlatin ve ¢ok iyi dinleyin. Onlarin
dinlenmeye uzun uzun sikintilarini anlatmaya
ihtiyaclari var, dinleyin.. Konusma sirasi size
geldiginde basit ve yapici bir dil kullanin.
“Benden istedigin sana yardimci olabilecegim
baska bir sorunun var mi?” diyerek diyologu
tamamlayin. Bu soru karsinizdakini degerli
hissettirir. Elbette iletisim yollari  kapal
insanlarla da sik¢a karsilasilacak ve ¢ozum
arayisina gireceksiniz, bu durumda stresten
kaginin 6fke dumanlarini hissettiginiz anda bir
baska meslektasinizdan yardim istegin,
konsultasyon bu ise yarar.
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7. Hemsirelerimiz ve personellerimizle
iliskilerimiz ~ gucgld  olmalidir.  Hayatimizin
cogunlugunu beraber geciren insanlariz.
Neselerimiz, UzUuntulerimiz, kayiplarimiz...
Unutmayin biz bir aileyiz.

8. GCeleceginizi planlayin, ne yapmak
istiyorsunuz , kariyer planizi iyi yapin. Yan dal
mi1? Unutmayin her sey sizin icin guzel firsatlar
sunacak. Yeni yerler, yeni isler..Mezuniyet
sonrasi egitim dedikleri... E§itim hayat boyu...

. Sosyal medya fenomeni olmaya
calismayin... Yani insanlari hastalarinizi ve
onlarin organlarini, bebeklerini internette
paylasarak UnlUd olmaya calismayin. Buna hic¢
birinizin  ihtiyaci  yok. Sizin  degerinizi
hastalariniz takdir edecektir. Farkindalk ve
bilgilendirme icin  paylasimlar konunun

disindadir... Hemen kasiniz gozunuz
oynamasin...
10. Sevin, sevilin, sevgiyle kalin...
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