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HUMAN PAPILLOMAVIRUS (HPV) TANI, TEDAVI VE 
EPIDEMIYOLOJISINDE MOLEKÜLER YÖNTEMLERIN 
KULLANIMI

BÖLÜM 34

Giriş

Human papillomavirus (HPV) epiteliotropik bir vi-
rus olup deri ve mukozada çeşitli benign ve malign 
tümörlerle ilişkilidir. HPV servikal kanserin gelişi-
minde primer etyolojik faktör olarak tanımlanmış-
tır. Servikal kanser, bütün dünyada kadınlar ara-
sında en sık görülen dördüncü kanserdir ve 2020 
yılında tahmini 604.000 yeni vaka ve 342.000 
ölümle önemli bir halk sağlığı sorunu olmaya de-
vam etmektedir. Hastalık yükünün yaklaşık %90’ı, 
evrensel tarama programlarından yoksun düşük/
orta gelirli ülkelerde görülmektedir 1. Gelişmiş ül-
kelerde, geçen yüzyılın ortalarından beri sitoloji-
ye dayalı tarama programlarının uygulanmasıyla, 
servikal kanser insidansında önemli düşüş sağ-
lanmış, ancak bu sonuç yalnızca tarama prog-
ramlarına katılım %70’in üzerinde olduğunda elde 
edilmiştir. Onkojenik HPV ile kalıcı enfeksiyonun 
servikal kanserin gerekli nedeni olduğunun keşfi, 
HPV testlerinin geliştirilmesine yol açmıştır. HPV 
testlerinin sitolojiden daha yüksek duyarlılığı ol-
duğu (%96.1’e karşı %53.0), ancak özgüllüğünün 

biraz daha düşük olduğu (%90.7’ye karşı %96.3) 
bulunmuştur. Bu nedenle, HPV testi bir tarama 
testi olarak daha uygundur 2. Buna karşılık, HPV 
testini primer tarama yöntemi olarak kabul etme 
konusunda başlangıçta bir isteksizlik olmuştur. 
Zamanla HPV testi, ASCCP (American Society of 
Colposcopy and Cervical Pathology) tarafından 
önemi belirsiz atipik skuamöz hücrelerin [Atypical 
Squamous Cells of Undetermined Significance 
(ASC-US)] sitoloji sonuçlarının triyajına yönelik bir 
refleks test olarak tarama programına dahil edil-
miştir. Daha sonra sitoloji ve HPV testi ile birlikte 
test kavramı ortaya çıkmıştır ve büyük randomi-
ze kontrollü çalışmalardan ve meta-analizlerden 
elde edilen kanıtlara göre sonunda servikal kan-
ser taraması için primer tarama testi olarak kabul 
görmüştür. Primer HPV tarama stratejisi, Avrupa 
yönergeleri ve Dünya Sağlık Örgütü tarafından tav-
siye edilmektedir. Primer HPV taramasının avan-
tajları, prekanseröz lezyonları saptamak için daha 
yüksek sensitivite, negatif bir test sonucu ile daha 
iyi güvence ve tarama aralıklarının uzatılmasını 
içerir. Ancak, primer HPV taramasının uygulanma-
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kilde analiz edilmiştir. Modellenmiş bir analizde, 
sitoloji daha pahalı iken birlikte testler önemli mali-
yet artışlarıyla ancak daha fazla sayıda vaka tespit 
etmiştir. HPV pozitif vakaların refleks sitoloji ile tri-
yajı, yalnızca sınırlı sayıda vaka için yapıldığından 
ve tekrar örnek almaya gerek olmadığından, bir-
likte testten daha ucuz bulunmuştur. Düşük gelirli 
ülkelerde primer HPV taramasının maliyet etkinliği 
tartışılmaktadır. HPV, VIA ve sitolojinin maliyet et-
kinliği analizinde, 30 ile 49 yaşları arasında 10 yılda 
bir yapılan HPV testinin en uygun maliyetli tarama 
stratejisi olduğu belirlenmiştir. Aşılı popülasyonda 
HPV taraması, yaşam boyu tarama sıklığının azal-
ması nedeniyle maliyet etkindir. HPV aşısı yapılan 
kadınlar için en uygun maliyetli tarama stratejisi-
nin, ömür boyu bir veya iki kez yapılan HPV testi 
olduğu bildirilmiştir. Avrupa’da yapılan bir çalış-
mada, servikal kanser vakalarının %76,2’sinin HPV 
16/18’e atfedildiği bir çalışmada, primer tarama 
yöntemi olarak HPV 16/18 genotiplendirmesinin 
servikal kanser taraması için en uygun maliyetli 
strateji olduğu bulunmuştur 2.

Sonuç

Primer HPV servikal kanser taraması, yavaş yavaş 
diğer tarama algoritmalarının yerini almaktadır. 
Popülasyona dayalı taramanın başarılı bir şekilde 
uygulanması için klinik validasyonu yapılmış bir 
HPV testi kullanılmalı, basitleştirilmiş ve standart-
laştırılmış triyaj algoritmaları mevcut olmalıdır. 
HPV aşısı yapılması, tarama ile birlikte servikal 
kanserin ortadan kaldırılması için umut vericidir.

Düşük hastalık insidansı olan aşılanmış popü-
lasyonda yüksek duyarlıklı HPV testinin düşük po-
zitif prediktif değerinin üstesinden gelmek için iler-
lemenin yolu diğer biyobelirteçler kullanılarak ek 
bir test veya sitoloji ile birlikte test yapmaktır. HPV 
testindeki teknik gelişmeye paralel olarak HPV ve 
servikal kanser konusunda farkındalık için halkın 
eğitimi devreye girmelidir. Ayrıca tarama için hangi 
teknoloji kullanılırsa kullanılsın başarının anahtarı-
nın yüksek kapsama ulaşmak olduğunu belirtmek 
önemlidir.

Artan sayıda ülke, birincil HPV tarama yönte-
minin sunduğu faydaların farkına vararak tarama 
programlarında HPV testini uygulamayı tercih 
etmektedir. Ülkelerin çoğu sitoloji tabanlı test-
lerle başladığından, böyle bir değişimin sistem 
ve altyapının yeniden yapılandırılması için büyük 
çaba gerektirmesi anlaşılabilir bir durumdur. Bi-
rincil HPV testi, organize bir toplum temelli tara-
ma programının parçası olduğunda, negatif HPV 
sonuçları ile daha güven vericidir, kadınlara daha 
uzun bir “huzur” süresi sağlayan daha uygun mali-
yetli bir yöntemdir. Ayrıca, yakın zamanda başlatı-
lan uluslararası VALGENT girişimi, Avrupa ve WHO 
tavsiyelerine uymayı seçen her ülke, güvenilir bir 
şekilde onaylanmış, yüksek kaliteli HPV testlerini 
seçebilmektedir. Yüksek kapsama sahip bir tara-
ma programı servikal kanser yükünü etkili bir şe-
kilde azaltacaktır.
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