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TURKCE OZET

Amac: Smear sonucu ASCUS (Onemi belirlenemeyen atipik skuamoz
hiicreler) olan hastalarda HPV DNA tiplendirmesi ve hissedilen anksiyete seviyeleri
arasindaki iliski arastirilmaktadir. Bu hastalarin tarama, takip ve tedavisinde ¢ikacak
olan sonuglar gbz Oniine alinarak hareket edilmesinin hastalarin takip ve tedaviye

olan bagliliklarini, devam yiizdelerini ve tedavi basarisini artirmasi amaglanmaktadir.

Yontem: Subat 2023-Temmuz 2023 arasindaki 6 aylik siirecte hastanemiz
Kadin Hastaliklar1 Ve Dogum Poliklinikleri’ne bagvuran hastalardan smear testi
ASCUS olarak sonuglanan 130 hasta ve smear testi negatif olarak sonuglanan 130
hasta ile prospektif olarak gerceklestirilmistir. Hastalarin HPV DNA testi sonuglari
ve Beck Anksiyete Olcegi skoru kullanilarak elde edilecek olan anksiyete
diizeylerinin karsilastirilmasi yapilmustir. Istatistiksel analizler IBM SPSS Statistics
22 yazilimi kullanilarak gergeklestirilmis, tiim analizlerde p degeri < 0.05

istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

Bulgular: Arastirmaya 130 hasta smear ASCUS grubu, 130 hasta smear
negatif kontrol grubu olmak {izere toplamda 260 hasta dahil edilmistir. ASCUS olan
aragtirma grubu ve smear testi negatif olan kontrol grubunda yas degiskenlerinin
normal dagildigi; BECK Anksiyete Olgegi skoru degiskenlerinin ise normal dagilim
gostermedigi goriilmektedir. Yas degiskeninde smear ASCUS ve negatif gruplari
arasinda ortalama agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark goriilmemektedir (p =
0.361). Yas ve BECK Anksiyete Olcegi skoru arasinda zayif negatif bir iliski
bulunmaktadir ancak istatistiksel olarak anlamli degildir (r = -0.020, p = 0.743).
Smear ASCUS ve negatif gruplari arasinda BECK Anksiyete Olgegi skoru acisindan
anlamli bir fark bulunmamaktadir (p = 0.511). ASCUS ve negatif smear gruplari
BECK anksiyete skoru acisindan birbirinden bagimsiz olarak farklilagmamaktadir ve
anksiyete diizeyleri her iki grup i¢in de benzerdir. Smear ASCUS ve smear negatif
gruplarda BECK anksiyete skoruna gore hesaplanan anksiyete diizeyi arasinda
anlamli bir iligki bulunmaktadir (p = 0.008). Smear sonucu ASCUS olan hastalardan

HPV analizine gore olusturulan gruplar arasinda BECK anksiyete skoru degigkeni
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icin ortalama agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark goriilmemektedir (p =

0.123).

Pozitif HPV tipinin risk seviyesi ile BECK anksiyete skoru arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir pozitif iligki goriilmektedir (sirayla p = 0.022,
p =0.019). Ancak Spearman’s rho korelasyon testi zay1f pozitif bir
korelasyon oldugunu gostermektedir (r = 0.258).

Sonug¢: ASCUS tanist almis ve HPV pozitifligi bulunan kadinlarin klinik
takiplerinde, yalnizca fiziksel sagliklar1 degil, psikolojik sagliklar1 da
dikkate alinmalidir. Calismamiz pozitif HPV tipinin risk seviyesi arttik¢a
BECK anksiyete skorunun da artma egiliminde oldugunu, ancak iliskinin
zay1f oldugunu géstermektedir. Ozellikle yiiksek riskli HPV tipleri pozitif
olan hastalarda anksiyete diizeylerinin yliksek olmasi, bu hastalarin
psikolojik destek alarak tedavi siireclerine daha etkin uyum saglamalarini
saglayabilir. Bu ¢alisma, ASCUS tanis1 almig kadinlarda HPV tiplendirmesi
ve anksiyete diizeylerinin degerlendirilmesinin kadin saglig: ve servikal
kanserin erken teshisi agisindan 6nemli oldugunu vurgulamaktadir. Klinikte
HPV tiplendirmesi, anksiyete seviyelerinin degerlendirilmesi ve gerekli
psikolojik destegin saglanmasi, tedaviye uyumu artirarak servikal kanserin
onlenmesine yonelik etkili bir strateji olusturabilir.

Anahtar Kelimeler: Smear, servikal neoplazi, serviks kanseri

tarama, hpv, anskiyete, Beck Aknsiyete Olgegi



INGILIZCE OZET

Objective: The aim of this study is to investigate the relationship between
HPV DNA typing and perceived anxiety levels in women diagnosed with ASCUS
(Atypical Squamous Cells of Undetermined Significance) on smear test results. By
considering the potential impact of the results on screening, follow-up, and
treatment, the study aims to improve patient adherence, continuity, and treatment

success in managing these cases.

Methods: This prospective study was conducted between February 2023 and
July 2023, including 130 patients with ASCUS results and 130 patients with negative
smear test results, who visited the Obstetrics and Gynecology outpatient clinics of
our hospital. Anxiety levels were assessed using Beck Anxiety Inventory scores and
HPV DNA test results. Statistical analyses were performed using IBM SPSS
Statistics 22 software, and a p-value of < 0.05 was considered statistically significant

in all analyses.

Findings: A total of 260 patients were included in the study, with 130 in the
ASCUS group and 130 in the negative smear control group. Age variables were
normally distributed in both groups, while Beck Anxiety Inventory scores did not
follow a normal distribution. There was no statistically significant difference in the
average age between the ASCUS and negative groups (p = 0.361). A weak negative
relationship was found between age and Beck Anxiety Inventory scores, but it was
not statistically significant (r = -0.020, p = 0.743). No significant difference in Beck
Anxiety Inventory scores was found between the ASCUS and negative groups (p =
0.511), indicating that anxiety levels were similar in both groups. A significant
relationship was found between anxiety levels calculated based on Beck Anxiety
Inventory scores in both ASCUS and negative smear groups (p = 0.008). There was
no statistically significant difference in the mean Beck Anxiety Inventory scores

between the groups formed according to HPV analysis (p = 0.123).

A statistically significant positive relationship was observed between the risk level of
positive HPV types and Beck Anxiety Inventory scores (p = 0.022, p = 0.019).
However, Spearman’s rho correlation test showed a weak positive correlation (r =

0.258)



Conclusion: In the clinical follow-up of women diagnosed with ASCUS and
HPV positivity, both their physical and psychological health should be considered.
Our study suggests that as the risk level of positive HPV types increases, the BECK
anxiety score tends to increase as well, although the relationship is weak.
Particularly, the high anxiety levels in patients with high-risk HPV types could
enable these patients to adhere more effectively to their treatment process by
receiving psychological support. This study emphasizes the importance of HPV
typing and anxiety level evaluation in women diagnosed with ASCUS for women's
health and the early diagnosis of cervical cancer. In clinical practice, HPV typing,
evaluation of anxiety levels, and provision of necessary psychological support could
form an effective strategy for preventing cervical cancer by enhancing treatment

adherence.

Keywords: Smear, cervical neoplasia, cervical cancer screening, HPV,

anxiety, Beck Anxiety Inventory
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ANAHTAR KELIMELER

ASCUS: Onemi belirlenemeyen atipik skuaméz hiicreler
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GIRIS VE AMAC

Serviks kanseri, diinya genelinde tiim yas gruplarindaki kadinlarda en yaygin
dordiincii kanser tiiriidiir (5). Ureme ¢agindaki kadilarda (15—44 yas) ikinci en
yaygin kanser tiiriidiir; servikal kanser, cogu Sahra Alt1 Afrika'da olmak tizere 23
iilkede en yaygin kanserdir (6). 2020'de diinya genelinde tahminen 604.000 yeni
vaka bildirilmis ve servikal kanser, kadinlardaki global kanser yiikiiniin yaklagik
%6.5'in1 olusturmustur. Tiirkiye’de serviksi kanseri kadin kanserleri igerisinde
onuncu yer almaktadir. Serviks kanserinin goriilme siklig1 yiiz binde 4.2’ dir. Bir
yilda 2.125 kisi serviks kanseri teshisi almistir. Serviks kanseri tanisi alan hastalarin

%54,5’inin tan1 aldiginda lokalize evrede oldugu tespit edilmistir.

Serviks kanseri, tiim yas gruplarindaki kadinlarda meme kanseri, akciger
kanseri ve kolorektal kanserden sonra en yaygin dordiincii kanser 6liim nedenidir.
Ureme ¢agindaki kadinlarda (15-44 yas) kanserden 6liimiin ikinci en yaygin
nedenidir (14).

Servikal hiicrelerin 6rneklenmesine dayal1 servikal tarama teknolojisi, 1928
yilinda Papanicolaou (1) ve Babes (2) tarafindan 6nerilmis ve 1941'de resmi olarak
dogrulanmistir (3). 1980'lerde, HPV enfeksiyonunun servikal kanserdeki merkezi
rolii kanitlanmis ve Bethesda sistemi (4) 6nemi belirlenemeyen atipik skuamoz
hiicreler (ASC-US) kategorisini tanitmistir. 1990'larin ortalarina gelindiginde, bazi
HPV alt tipleriyle siirekli enfeksiyonlarin, neredeyse tiim servikal kanser vakalarinin

gerekli nedeni oldugu kanitlanmistir.

Serviks kanseri tarama programinin etkin uygulandigi gelismislik diizeyi
yiiksek iilkelerde serviks kanseri insidans1 %75’e yakin oranda azalmis ve buna baglh

olarak mortalite oranlarinda belirgin bir azalma izlenmistir.

Atipik skuamdz hiicreleri (ASC) olan kadinlarin %10-20'sinin altinda CIN2

veya CIN3 ve %0.1'inin invaziv kanseri vardir (79).

Psikolojik stres ve HPV kanserojenesi arasindaki iligki, bir cok ¢aligma ile
arastirilmis ve birka¢ olas1 mekanizma ile agiklanmistir. (91, 92). Arastirma
verilerine gore, stres/katlanma ve yiiksek viral yliik (HPV16) arasinda giiclii bir iliski

vardir; bu durum HPV onkogenlerinin asir1 ekspresyonunu ve malign



transformasyonunu tesvik etmekte, tekrar eden enfeksiyonlar ile katlanma/stres
arasindaki gii¢lii iliski, konak immiinsiipresyonunu bozmakta ve HPV'nin persistansi

veya reaktivasyonuna aracilik edebilmektedir (92).

Servikal kanser taramasi sonucu epitelyal hiicre anormallikleri saptanan
hastalarla ilgili yapilan farkli ¢caligsmalarda, bu hastalarin kaygi diizeylerinde anlamli
ylikselis, hayat kalitelerinde ve sosyal yasamlarinda olumsuz etkilenmeler

saptanmistir.

Biz bu ¢aligmada, servikal smear sonucu ASCUS olarak raporlanan
hastalarin, hekim tarafindan bilgilendirildikten sonra, HPV tiplendirmesini ve
anksiyete diizeylerini belirli anksiyete 6l¢egi kullanarak degerlendirdik. Ayrica
servikal smear sonucu normal olarak raporlanan hastalardan bir kontrol grubu

olusturarak ayn1 6lgek ile bu hastalarin anksiyete diizeylerini degerlendirdik.

Servikal sitoloji sonucu ASCUS olarak raporlanan hastalarin kaygi
durumlarini servikal sitoloji sonucu normal olarak raporlanan hastalarin kaygi
durumlariyla kiyaslayip degerlendirmeyi ve servikal smear sonucu ASCUS olarak
raporlanan hastalarin HPV Tiplendirmesi ve Anksiyete seviyeleri arasindaki iliskiyi

degerlendirmeyi hedefledik.

Servikal sitoloji sonucu ASCUS olarak raporlanan hastalarin spesifik bir
HPV tipi pozitifliginde yada smear sonucu normal olarak raporlanan hastalara gore
anksiyete diizeylerinde anlamli yiikseksiklik saptanmasi durumunda; hastalara klinik
yaklagimda hastanin takip ve tedaviye olan baglilig1 ve devamliligin 6nemi ve
servikal karsinogenez siirecinde anksiyetenin etkisinin géz dniinde bulundurulmasi
ve bu hastalarin aksiyete seviyesinin yiikselmesini engelleyecek tedbirlerin

uygulamaya koyulmasi tartigilabilir.

Bu hastalarin takip ve tedavisinde ¢ikacak olan sonuglar géz Oniine alinarak
hareket edilmesinin hastalarin takip ve tedaviye olan bagliliklarin1 ve devam
yiizdelerini artirmas1 amaglanmaktadir. Invaziv serviks kanserine kadar
ilerleyebilecek bir durumun erken tanis1 amaciyla yapilan tarama testlerinin bu

persektif ile etkinliginin artirtlacagi diistiniilmektedir.



GENEL BIiLGILER

SERVIKS KANSERI
1. Diinya’da Gériilme Sikhg (insidans)

Servikal kanser (Uluslararasi Hastalik Smiflamas ve Ilgili Saglik
Problemleri, 10. revizyon [ICD-10] kodu, C53 — Serviks uterinin malign
neoplazmasi), diinya genelinde tiim yag gruplarindaki kadinlarda en yaygin dordiincii
kanser tiiriidiir (5). Ureme ¢agindaki kadinlarda (15—44 yas) ikinci en yaygin kanser
tiirtidiir; servikal kanser, cogu Sahra Alt1 Afrika'da olmak {izere 23 iilkede en yaygin
kanserdir (6). 2020'de diinya genelinde tahminen 604.000 yeni vaka bildirilmis ve
servikal kanser, kadinlardaki global kanser yiikiiniin yaklasik %6.5'ini olusturmustur;
bu oran yalnizca meme kanseri (%24.2), kolorektal kanser (%9.4) ve akciger kanseri
(%8.4) i¢in daha yiiksektir. Yeni vakalarin en yiiksek orani Asya'da (%58.2),
ardindan Afrika (%19.4), Latin Amerika ve Karayipler (%9.8), Avrupa (%9.6),
Kuzey Amerika (%2.5) ve Okyanusya (%0.4) gelmektedir (5; 6).

2020'de, servikal kanserin kiiresel yasa gore standartlastirilmis insidans orant
(ASIR) diinya genelinde 100.000 kadin basina 13.3 olarak belirlenmistir (6). Servikal
kanserin insidans oranlar1 diinya genelinde biiytik dl¢tide farklilik gostermekte olup,
en yiiksek ve en diisiik oranlar arasinda 10 katlik bir fark bulunmaktadir (Sekil 5 ve
Sekil 6). Servikal kanserin insidans oranlar1, HIV enfeksiyonunun yaygin oldugu

ve/veya slirdiiriilebilir servikal kanser tarama programlarinin bulunmadig: iilkelerde

daha yiiksektir (7).
2. Tiirkiye’de Goriilme Sikhig (insidans)

Tiim diinya verileri incelendiginde, diinya niifusundaki ve yasam siiresindeki
artis gdz oniinde bulundurularak kanser teshisi alan hasta sayisinin artacagi ve bu
artigin en fazla diislik ve orta gelirli lilkeleri etkileyecegi dngoriilmektedir (8). Diinya
genelinde ve lilkemizde mortalite nedenleri arasinda kanser ikinci sirada yer
almaktadir. Diinya genelinde her alt1 6liimden birinin kanser nedeniyle oldugu
tahmin edilmektedir (9). Ulkemize ait verilerde mortalite nedenleri incelendiginde
dolagim sistemi hastaliklarindan sonra kanserin ikinci sirada yer aldigt

goriilmektedir. Ulkemizde her bes 6liimden birinin nedeni kanserdir (10).



Kanser etyolojisinde %90-95 ¢evre etkisi, %5-10 genetik temelli nedenler
bulunmaktadir (11). Bilinen ¢evresel etkenlerden ve risk faktorlerinden uzak
durularak kanserlerin en az {igte birinin engellenebilecegi, diger tigte birinin de erken
tan1 ve uygun tedavi ile kontrol altina alinabilecegi bilinmektedir (12). Sigara
kullanimi, ytliksek beden kitle indeksi, sedanter yasam, alkol tiiketimi ve hava
kirliligi kanser i¢in risk faktorleridir. Bazi kronik enfeksiyonlar da kanserler i¢in risk
faktorii olusturmaktadir. 2018 yilinda diinya ¢apinda teshis edilen kanserlerin
yaklasik %13’{iniin etyolojisinde karsinojenik enfeksiyonlar yer almaktadir.
Helicobacter pylori, Human papilloma viriis (HPV), Hepatit B viriisii, Hepatit C

virusii, ve Epstein-Barr viriisii bu karsinojenik enfeksiyonlardandir(13).

2018 y1l1 verileri ile en sik goriilen ilk 10 kanser (Yasa Standardize Hiz/
100.000 kiside) Sekil 1°de gdsterilmistir.

ERKEK KADIN
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Larinks 6.0 N W 42 Beyin, sinir sistemi
Pankreas 56 N EE 42 Uterus Serviksi

Sekil 1: Cinsiyete Gore En Sik Gortilen 10 Kanserin Yasa Standardize Edilmis Hizlar (Tiirkiye
Birlesik Veri Tabani, 2018) (Diinya Standart Niifusu, 100.000 Kiside)

Tiirkiye Birlesik Veri Taban1 2018 verilerine gore lilkemizin ulusal tarama

programinda yer alan kanserlerin yasa gore hizlar1 Sekil 2°de gosterilmistir.
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Sekil 2: Ulusal tarama programinda yer alan kanserlerin yasa 6zgii hizlar1 (Tiirkiye Birlesik Veri
Tabani, 2018)

Ulkemizde goriilme siklig1 yiiksek olan kanserler i¢in hastalarin tan1 anindaki

evreleri Sekil 3’te gosterilmistir.
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Sekil 3: En sik goriilen kanserlerin tani sirasindaki evre dagilimlari (Tiirkiye Birlesik Veri Tabani,
2018)

Serviks kanserinin yasa standardize edilmis insidans hizlarinin 2014-2018

yillar1 arasindaki dagilimi Sekil 4’te gosterilmektedir.
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Sekil 4: Kadinlarda Gériilen Serviks Kanserin Yasa Standardize insidans Hizlarinin 2014-2018 Yillar1
Arasindaki Dagilimi (Tiirkiye Birlesik Veri Tabani, 2014-2018) (Diinya Standart Niifusu,100.000
Kiside)

3. Oliim Oram (Mortalite)

Servikal kanser, tiim yas gruplarindaki kadinlarda meme kanseri, akciger
kanseri ve kolorektal kanserden sonra en yaygin dordiincii kanser 6liim nedenidir.
Ureme cagindaki kadinlarda (15-44 yas) kanserden 6liimiin ikinci en yaygin
nedenidir (14). 2020'de diinya genelinde servikal kanserden tahminen 342.000 6lim
gerceklesmis; 6liim oranlari en yiiksek Asya (%58.5) ve Afrika (9%22.5) kitalarinda
gOriilmiis, ardindan Latin Amerika ve Karayipler (%9.2) ve Avrupa (%7.6) gelmis, en
diisiik oranlar ise Kuzey Amerika (%1.9) ve Okyanusya (%0.4) tilkelerinde
kaydedilmistir (6; 5).

2020 y1l1 i¢in servikal kanserin diinya genelindeki yasa gore
standartlastirilmig (Diinya) insidans ve mortalite oranlarinin dagilimi Sekil 5°te

gosterilmistir.
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Sekil 5: 2020 y1l1 i¢in servikal kanserin diinya genelindeki yasa gore standartlastirilmig (Diinya)
insidans (A) ve mortalite (B) oranlarinin 100.000 kadin basina dagilimi

2020 yil1 i¢in servikal kanserin diinya genelindeki yasa gore
standartlastirilmis insidans ve mortalite oranlariin 100.000 kadin basina biiyiik

diinya bolgelerine gore dagilimi Sekil 6’da gosterilmektedir.



Dogu Afrika -
Guney Afrika -
Orta Afrika -
Melanezya -

Bati Afrika -
Mikronezya -
Guney-Dogu Asya -
Gulney Amerika -
Guney OrtaAsya -
Orta-Dogu Avrupa -
Orta Amerika -

. insidans
. Mortalite

Karayipler -
Diinya -

Dogu Asya -
Kuzey Avrupa -
Polinezya ~
Gliney Avrupa ~
Bati Avrupa -
Kuzey Afrika =
Kuzey Amerika ~

Avustralya/YeniZelanda ~

,11“111111“11“““I

BatiAsya ~

1

10 20 30
Yas standardize oran (Dunya, 100 000de)

Sekil 6: 2020 yil1 i¢in servikal kanserin diinya genelindeki yasa gore standartlastirilmig (Diinya)

insidans ve mortalite oranlarinin 100.000 kadin basina biiyiik diinya bolgelerine gore dagilimi

2020'de servikal kanser i¢in yaga gore standartlastirilmis mortalite orani
(ASMR) diinya genelinde 100.000 kadin basina 7.3 olarak hesaplanmaistir (6; 5).
Servikal kanserin mortalite oranlari, insidans oranlarina benzer kiiresel bir desen
izlemekte olup, en yiiksek ve en diisiik oranlar arasinda 15 katin iizerinde bir fark
bulunmaktadir (Sekil 5 ve Sekil 6). Tahmin edilen mortalite oranlar1 (ASMR,
100.000 kadin basina) Dogu Afrika'da (28.6), Orta Afrika'da (22.7), Gliney Afrika'da
(20.6), Melanezya'da (18.6), Bat1 Afrika'da (16.6), Gilineydogu Asya'da (10.0) ve
Gliney Asya'da (9.6) en yiiksek, Avustralya ve Yeni Zelanda'da (1.6) ve Bati
Avrupa'da (2.0) en diisiik seviyelerde goriilmektedir (6; 5).

En yiiksek servikal kanser insidans1 ve mortalite oranlar1 genellikle en diisiik
Insani Gelismislik Endeksi (HDI) seviyelerine sahip iilkelerde gdzlemlenmektedir
(15). Diistik HDI'ye sahip tilkelerde, insidans ve mortalite oranlar1 daha genis bir
yelpazeye yayilmakta olup, bu da HPV'ye veya diger kofaktdrlere maruz kalma ya da
tarama kapsami ve tiirii (firsatg1 vs. organize) gibi baska faktorlerin de bu
degiskenligi aciklayabilecegini gdstermektedir. HDI'si yiiksek olan iilkelerde ise,

HPV enfeksiyonu veya diger kofaktorlerin benzer prevalanslarina ragmen, insidans



ve mortalite oranlar1 dar bir aralikta kalmaktadir. Servikal kanserin yasa 6zgii
insidans oranlar1 Sekil 7°de sunulmustur. Diinya genelinde servikal kanserin insidans
oranlar1 25 yasindan sonra artmaya baslar, ancak yiiksek ve ¢ok yiiksek HDI'ye sahip
iilkelerde insidansin zirve yaptig1 yas yaklasik 40 iken, orta ve diisiik HDI'ye sahip
iilkelerde oranlar 55-69 yasina kadar artmaya devam etmektedir (14).
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Sekil 7: 2018 yil1 itibariyle servikal kanserin diinya genelindeki yasa 6zgii insidans1 ve dort seviyeli

Insani Gelismislik Endeksi (HDI) bakimindan degerlendirilmesi

4. Vaka Goriilme Oranlarindaki Egilimler

Ferlay ve ark. (16) tarafindan hazirlanan Bes Kitadaki Kanser Goriilme
Oranlar1 Veritabani kullanilarak yapilan yasa gore standardize edilmis servikal kanser
vaka oranlarindaki egilimler lizerindeki analiz, iilkeler arasinda degiskenlik gdsteren
egilimleri ortaya koymus ve bu egilimlerin, bir tilkenin politika, program, uygulama
ve kiiltiir baglamindan nasil etkilendigini gostermistir. Sekil 8, en uzun siire veri
saglayan tiim kayit merkezlerinde tilkelere gore genel egilimleri ve 40 yasindan
kiigtik kadinlar i¢in egilimleri gostermektedir. 40 yasindan biiyiik kadinlar i¢in
egilimler sunulmamaktadir ¢iinkii bunlar genellikle genel egilimlerle ¢ok benzer
olmaktadir. Ayrica, en uzun siire veri saglayan kayit merkezlerinde elde edilen
egilimler, tiim {ilkenin egilimlerini yansitmayabilir. Bu egilimlerden {i¢ ana desen
ortaya ¢ikmaktadir: (i) yillar icinde oranlarin azalmasz, (ii) genel oranlarda bir artis,

ve (iii) geng yas gruplarinda oranlarin artis.
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Sekil 8: 2020 yil1 itibariyle, diinya bolgesi ve iilke ya da bolgeye gore servikal kanserin 0—74 yas arast

kiimiilatif riskinin tahmini
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Cogu iilkede, servikal kanser vaka oranlar1 son birkac on yildir azalmaktadir,
ancak azalma oraninin biiytlikliigl farklilik gosterebilir. Bu iilkelerin bir¢ogunda,

azalma, siirdiiriilen topluma dayali tarama programlarina baglanabilir.

Topluma dayal1 tarama programi bulunmayan iilkelerde, 6rnegin Hindistan
gibi, servikal kanser vaka oranlarindaki azalma, kizlar ve kadinlar i¢in daha iyi
egitim gibi gelismis kosullar1 yansitiyor olabilir; bu da HPV’ye daha diisiik maruz
kalma ve diger faktorler gibi sonuglara yol agmaktadir (17).

Ikinci ortaya ¢ikan desen, vaka oranlarindaki siirekli artistir. Baz iilkelerde
(6rnegin Belarus, Estonya ve Litvanya), tarama programlarinin baslatilmasina
ragmen vaka oranlar1 artmaktadir; bu egilim, zayif firsat¢1 tarama, diisiik tarama

kapsama orani ve diiiik kaliteyi yansitmaktadir (18; 19).
5. Hayatta Kalma

2020 yil1 sonunda, son 5 yil i¢inde servikal kanser tanis1 almig yaklasik 1,5
milyon kadinin hayatta oldugu tahmin edilmektedir, bu da son 5 y1l i¢inde kanser

tanist almis tlim insanlarin yaklasik %5,8’ini temsil etmektedir (6).

Kiiresel kanser hayatta kalma egilimlerinin izlenmesi i¢in CONCORD
programinin {igiincli dongiisii (CONCORD-3), 2000-2014 yillar1 arasinda servikal
kanser tanist almis 660.744 kadinla ilgili verileri icermektedir ve bu veriler, 64
iilkeden ya da bolgeden 295 toplum temelli kanser kayit merkezinden saglanmustir.
Toplum temelli hayatta kalma, kanserin yonetilmesi acisindan bir iilke ya da
bolgenin saglik sisteminin genel etkinliginin 6nemli bir dl¢tistidiir ve bu, tiim kanser
tanilariyla ilgili verilerin kaydedildigi toplum temelli kanser kayit merkezlerinden

elde edilen verilere dayanarak tahmin edilir (20; 21).

Toplum temelli hayatta kalma, tiim kanser hastalarinin ortalama hayatta
kalma stiresini 6l¢en bir degerdir. Genellikle net hayatta kalma (22) olarak sunulur,
bu da kanser hastalariin tanidan sonra belirli bir siire (genellikle 5 y1l) hayatta kalma

olasiligini, 6liimiin diger sebepleri (arka plan 6liim oranlart) kontrol edilerek gosterir.

Servikal kanser i¢in 5 y1l yasa gore standardize edilmis net hayatta kalma
orani, her ii¢ takvim dénemi (2000-2004, 2005-2009, 2010-2014) i¢in genis bir

araliga sahiptir (%50—%70) ve bu durum, tan1 koyma olanaklarina ve optimal
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tedaviye erisimdeki esitsizlikleri yansitmaktadir (21). 2010-2014 yillar1 arasinda tani
almig kadinlar i¢in 5 y1l yasa gore standardize edilmis net hayatta kalma orani,
HDTI’si yiiksek olan bir¢ok iilkede %70 veya daha yliksek olup, bu iilkeler sunlardir:

Kiiba, Danimarka, Japonya, Norveg, Kore Cumhuriyeti, isvicre ve Tayvan (Cin).

Hayatta kalma oran1 %60-%69 arasinda olan 29 iilke ya da bolge sunlardir:
Kanada ve ABD; Brezilya ve Porto Riko; Asya'dan 5 iilke veya bolge (Cin, Hong
Kong Ozel Idari Bolgesi, Israil, Singapur ve Tiirkiye); Avrupa’dan 18 iilke;

Avustralya ve Yeni Zelanda.

Hayatta kalma oran1 %50-%59 arasinda olan 5 iilke ya da bolge ise sunlardir:
Arjantin, Ekvador, Martinik (Fransa), Peru ve Uruguay; Avrupa'dan 6 iilke
(Bulgaristan, Letonya, Litvanya, Malta, Polonya ve Rusya Federasyonu), cogu diisiik
ya da orta HDI’ye sahip olan tilkelerdir. 2000-2014 yillar1 arasinda, Japonya ve 11
Avrupa lilkesinde 5 y1l hayatta kalma oran1 %4—%6 artmis, Hindistan’da ise %10
artmisgtir. Cin’de ise, 2000-2004 yillarinda tani almis kadinlar i¢in %53 olan hayatta
kalma orani, 2010-2014 yillarinda %68’e ¢ikmistir. Hayatta kalma egilimleri,
verilerin eksik oldugu i¢in Afrika'da sistematik bir sekilde degerlendirilememistir

(21).

6. Kadinlarda HPV Enfeksiyonunun Yayginhg:

Servikal kanserin goriilme oran1 genellikle HPV’ye maruz kalmay: yansitir;
HPYV, servikal kanserin ana nedenidir. Bir meta-analiz, normal sitolojiye sahip 15 yas
ve tizeri 2,4 milyon kadinda HPV enfeksiyonunu test eden 500'den fazla calismay1
degerlendirmistir (23). Bu ¢alismalar, toplum tabanli calismalar, tarama c¢aligmalari
ve vaka-kontrol caligsmalarindaki temsilci kontrol serilerini igermektedir. Kiiresel
havuzlanmig prevalans, herhangi bir HPV enfeksiyonu i¢in %15,3, bunun %701
kanserojen tiplerle olmustur. Yasa 6zgii analiz (Sekil 9) gostermistir ki, HPV
enfeksiyonunun prevalansi geng kadinlarda en yiiksek, yash kadinlarda ise daha
diisiiktiir ve bu desen, Asya i¢in diger bolgelere kiyasla daha diiz bir sekilde

goriinmektedir. Bazi1 bolgelerde, 6rnegin Kuzey ve Bat1 Afrika ile Orta Amerika’da,
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40 yasindan biiylik kadinlarda HPV prevalansinin miitevazi bir ikinci zirvesi

gbzlemlenmektedir.

HPV tip dagilim1 hakkinda 6zel bilgi bulunan ¢aligmalarda, HPV16 tiim
bolgelerde en yaygin tip olmustur (standartlastirilmis prevalans %3,5); HPV18
(%1,3), HPV52 (%1,3), HPV58 (%1,0) ve HPV31 (%0,9) ise diger en yaygin
kanserojen HPV tipleri olmustur (21). Cogu HPV prevalans aragtirmasi kadinlarda

yapilmistir ve erkekler i¢in ¢cok az toplum tabanlt veri bulunmaktadir.
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Golgelendirilmis alan, kiresel HPV prevalansi igin %95 giiven araligini temsil etmektedir.
Laia Bruni, Bruni et al. (2016) tarafindan saglanmistir.

Sekil 9: Diinya bolgesine gore insan papillomaviriisii (HPV) enfeksiyonunun yasa 6zgii

standartlagtirilmis prevalansi

7.Serviks Kanseri Tarama Tarihcesi

Servikal tarama, serviks kanserinin etiyolojisi ve dogal seyri anlagilmadan
once, yani servikal kanserin, kanserojen bir HPV tiirii ile siirekli enfeksiyon sonucu
olustugu kesfedilmeden 6nce baslatildi. Erken donemdeki sitologlar, invaziv kanserin
mikroskopik belirtilerinin yant sira, kanser olasilig1 daha kesin olmayan bazi erken
belirtilerin de soyulmus hiicrelerde (sadece sabit dokularda degil) bulunabilecegini

fark ettiler.
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Servikal hiicrelerin soyulmasina dayali servikal tarama teknolojisi, 1928
yilinda Papanicolaou (1) ve Babes (2) tarafindan 6nerilmis ve 1941'de resmi olarak
dogrulanmistir (3). Ancak, servikal taramanin sitoloji (yaygin olarak Pap testi olarak
bilinir) ile yapilmasi, 1950'ler ve 1960'larda, birincil saglik hizmetlerinde 6nemli bir
yer kazandi. Kanser olasilig1 i¢in bes seviyeli siniflandirma sistemi ile raporlanan
Pap testleri, gogunlukla kadinlarin birincil saglik hizmeti ziyaretlerinde firsat¢1 bir
miidahale olarak, 6zellikle ABD ve Kanada'da, servikal kanserin 6nlenmesinde temel

bir arag haline geldi.

1980'lerde, HPV enfeksiyonunun servikal kanserdeki merkezi rolii kanitland1
ve Bethesda sistemi (4) atipik skuamoz hiicrelerin belirsiz anlamda (ASC-US)

kategorisini tanitt1.

1990'arin ortalarina gelindiginde, baz1t HPV alt tipleriyle siirekli enfeksiyonlarin,

neredeyse tiim servikal kanser vakalarinin gerekli nedeni oldugu kanitlanmisti.

Servikal tarama, servikal kanserin dnciillerini tespit etmeyi amagclar, boylece
invaziv kanseri dnlemek i¢in ablasyon veya eksizyon tedavisi yapilabilir. Bu nedenle,
tarama, kanserin daha erken bir asamada tani1 ve tedavi edilmesi ile kiir sansin1

artirmay1 amagclayan evre kaydirmadan (stage shifting) farklidir.

8. HPV ve Serviksin Kanserlesme ve Tarama ile lgili Biyolojisi

HPV'ler, insan derisi ve mukozal epitel hiicrelerini enfekte eden yaklagik
8000 baz ciftinden olusan, dairesel, ¢ift iplikli DNA viriisleri grubudur. Bu grup,
kesif ve karakterizasyon sirasina gére numaralandirilan 200'den fazla farkli genotip
icerir. Servikal kanserin nedeni olan HPV tiplerinin kii¢iik genomlari, amontaj
bolgesi ve pozitif kodlayan iplik {izerinde bulunan alt1 erken (E) ve iki gec (L)
genlerden olusur. Erken genler, viriisiin konak hiicredeki ¢cogalmasi ve bakimiyla
ilgilidir; L1 ve L2 ise sirastyla kendi kendine birlesen ana ve yardimci kapsid

proteinlerini kodlar (24).

Evrimsel taksonomi, belirli HPV tiplerinin enfekte ettigi hiicreleri ve
kanserojenliklerini tahmin eder (25). HPV genomu, insan evrimiyle paralel olarak

cok yavas bir sekilde evrilmistir. Alfa cinsi, 50'den fazla mukozal ve cilt tipi igeren
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14 tiirden olusur (26); tek bir evrimsel dal, hemen hemen tiim servikal kanserlere
neden olan bir diizine kadar HPV tipini igeren dort tiirii icerir. [ARC tarafindan
kanserojen olarak siiflandirilan 12 tip (Grup 1) sunlardir: alfa-9'dan HPV 16,
HPV31, HPV33, HPV35, HPV52, HPVSS; alfa-7'den HPV 18, HPV39, HPV45,
HPV59; alfa-5'ten HPV51; ve alfa-6'dan HPV56 (27). Ayrica, alfa-7'den HPV68,
insanlara olasilikla kanserojen olarak siniflandirilmaktadir (Grup 2A). IARC
smiflandirmasi, kanserojen potansiyeli, prevalansa dayanarak yapilmistir ve bu,
potansiyel giiciinii yansitmaz. Nadiren, yalnizca insanlarin olasilikla kanserojen
olarak smiflandirdigi HPV tiplerini igeren servikal kanserler bulunur (Grup 2B),
ornegin HPV73, ancak bu tiirlerin katki oran1 ve mutlak risk ¢ok diistiktiir (28; 29)
(Sekil 10).

Kanser riski temelinde bes kategori ayirt edilebilir: HPV 16 (alfa-9 tiiriinde)
tek basina kanserojendir ve SCC (skuamdz hiicreli kanser) vakalarinin yaklasik
%60'1na neden olur. HPV18 ve HPV45 (alfa-7 tiirlinde) sirasiyla SCC vakalarinin
%15'1 ve %5'ine neden olur. Diger yakindan iligkili alfa-9 tipleri (HPV31, HPV33,
HPV35, HPV52 ve HPVS5S), bazi1 bolgesel farkliliklarla birlikte, SCC vakalarinin
%15'ine neden olur. Kalan kanserojen tipler (alfa-7'den HPV39 ve HPV59, alfa-5'ten
HPVS51, ve alfa-6'dan HPV56) ¢ok daha az kanserojendir ve birlikte SCC vakalarinin
yaklasik 9%5'ini olustururlar. Adenokanser vakalari, diinyada nadir goriilen bir
histolojik grup olup, yarist HPV16 varyantlar1 ve yarist HPV18 veya HPV45 ile

olusur (ve sadece nadiren diger tiirler, 6zellikle alfa-7'de) (30).

Bu gruplama, biiylik sayida tip-spesifik HPV enfeksiyonlar1 ve servikal intraepitelyal
neoplazi derecesi 3 (CIN3) ve adenokarsinom in situ (AIS) riski lizerine yapilan

yakin tarihli prospektif bir caligmayla desteklenmektedir (31).

15



% Normal

% Kanserde sitolojide % Atif

. - . HPV tipi HPV tipi Odds ratio (etiolojik)
HPV Tipi HPV Tlrleri Group? prevalansi prevalansi pay!
HPV16 a-9 Group 1 55.8 2.6 47.6 62.4
HPV18 a-7 Group 1 14.3 1 15.7 15.3
HPV45 a-7 Group 1 4.8 0.6 8.3 4.8
HPV33 a-9 Group 1 4 0.6 7.1 3.9
HPV58 a-9 Group 1 4 0.8 5.1 3.7
HPV31 a-9 Group 1 3.5 1 3.7 2.9
HPV52 a-9 Group 1 3.2 1 33 2.6
HPV35 a-9 Group 1 1.6 0.4 3.9 1.4
HPV59 a-7 Group 1 1.2 0.4 29 0.9
HPV39 a-7 Group 1 13 0.6 2.0 0.8
HPV68 a-7 Group 2A 0.6 0.4 15 0.2
HPV51 a-5 Group 1 1 0.9 1.2 0.2
HPV56 a-6 Group 1 0.8 0.6 13 0.2
HPV73 a-11 Group 2B 0.5 0.3 1.8 0.2
HPV26 a-5 Group 2B 0.2 0.1 4.1 0.2
HPV30 a-6 Group 2B 0.2 0.1 2.6 0.1
HPV69 a-5 Group 2B 0.2 0.1 14 0.1
HPV67 -9 Group 2B 0.3 0.2 1.2 <0.1
HPV82 a-5 Group 2B 0.2 0.1 1.2 <0.1
HPV34 a-11 Group 2B 0.1 0.1 1.0 jliskilendirilemez
HPV66 a-6 Group 2B 0.3 0.6 0.4 lligkilendirilemez
HPV70 a7 Group 2B 0.2 0.8 03 llskilendirilemez
HPV53 o-6 Group 2B 0.5 1.1 0.4 lliskilendirilemez

Sekil 10: Kanserojen insan papillomaviriis (HPV) tiplerinin goreli 6nemi : HPV tipleri arasinda
kanserojenlik agisindan 6nemli bir ¢esitlilik bulunmaktadir, bunlar arasinda IARC tarafindan Grup 1'e
siniflandirilanlar da bulunmaktadir. Ancak klinik kullanimlar i¢in ticari HPV tarama testleri genellikle
kanserojen (veya yiiksek riskli) HPV tiplerinin bir havuzunu tespit eder; mevcut HPV testlerinde en
yaygin olarak yer alan 14 tip burada kalin harflerle gosterilmistir. Atif pay1, o tipin neden oldugu
kanserin yiizdesidir. Her tip i¢in, invaziv servikal kanser ile sitolojik olarak normal kontrol
gruplarindaki pozitiflik orani karsilastirilarak goreli risk hesaplanabilir. Diinya ¢apinda yapilan bir
havuzlanmig analiz (tipine bagl olarak n = 13.763—40.706 vaka, n = 26.599-263.971 kontrol) atif
payinda bes seviyeli dogal bir gruplamay1 ortaya koymaktadir, bu da renkli bantlarla gosterilmistir.
(Atif paylari, %100'e ulagacak sekilde agirliklandirilmistir.) HPV 16, benzersiz sekilde kanserojendir
(kirmiz1). HPV18 ve HPV45, 6zellikle adenokarsinomlar igin, kansere daha dnemli 6l¢iide katki
saglamaktadir (turuncu), prekansoérlerden ¢ok. Ardindan HPV 16 ile iligkili diger alfa-9 tipleri gelir
(sar1) ve daha az kanserojen olan bir grup (koyu yesil) bulunur, bunlar tiimii IARC tarafindan Grup 1
veya Grup 2A'ya siniflandirilmistir. Son olarak, IARC tarafindan Grup 2B'ye siniflandirilmis tipler
(acik yesil) vardir, bunlardan bazilari ¢ok kiiciik atif paylar1 saglar ve bazilari ise hig katki saglamaz.
[HPV66 igin, bu tip normal sitolojide invaziv servikal kanserden daha yaygin olup bazen yanlislikla
HPV tarama testlerine dahil edilmektedir, atif pay: sifirdir. ]

Insanlar igin kanserojen (Grup 1); insanlarin kanserojen olma olasilig1 yiiksek (Grup 2A); insanlarin

kanserojen olma olasilig1 diisiik (Grup 2B) olarak gruplanmistir (IARC, 2012).
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Anatomik olarak, serviks, uterusun terminal kismi1 olarak tanimlanir ve
vajinanin 6n kismina uzanir, ayrica bag dokusu, az miktarda diiz kas ve {izerini orten
epitel bilesenlerden olusur. Ancak, kanserlesme ve tarama acisindan, serviks,
glandiiler endoserviks ile bitisik skuamoz ekstoserviks arasindaki birlesim yerinde

yer alan bir epitel halkasi olarak goriilebilir (32).

Servikal kanserler tipik olarak skuamokollumnar kavsaga (SCJ) yakin bir
yerde ortaya cikar; bu kavsak, hayat boyu siiren skuamdz metaplaziye tabidir (tek
katmanl silindirik veya glandiiler epitelin daha kalin skuamoz epitel ile yer
degistirmesi). Bu nedenle, SCJ'nin konumu, bir kadinin yagami boyunca distal
kokeninden ekstoserviks veya vajinadan endoservikal kanala dogru, ve nihayetinde
cogu yasli kadinda gdriinmeyen bir alana dogru merkezi bir konuma hareket eder.
Erken ve nihai ge¢ SCJ pozisyonlar1 arasindaki doku halkasi, transformasyon zonu
(TZ) olarak adlandirilir ve burada, HPV ile indiiklenen servikal kanser riski daha
yiiksek olan 6liimsiiz hiicreler bulunan bir boliim bulunur; bu, vajina veya daha derin
endoserviks gibi ¢cevre dokulara gore daha yiiksek bir risk tasir (32). Hiicre drnegi
toplama ve TZ'nin yok edilmesi, servikal kanserin sekonder korunmasinin temelidir.
SCJ'nin konumuna bagh olarak, servikal tarama sirasinda toplanan hiicreler
genellikle glandiiler hiicreler, TZ hiicre tiplerinin karigimi1 veya olgun skuamdz

hiicreler olabilir (33).

9. HPV Enfeksiyonunun Bulagsmasi ve Dogal Seyri ile Cok Asamah

Servikal Kanserlesme

Normal serviksten invaziv kansera giden yol boyunca gerekli saglik
durumlar ve gegisler iyi bir sekilde tanimlanmustir (Sekil 11) (34). Bu sema, HPV
tipleme ve uzman jinekolojik patoloji kombinasyonu ile su anda makul uluslararasi
tekrarlanabilirlik ile dl¢iilebilen gerekli gecis durumlarini sunmaktadir: normal
serviks (enfekte olmamig), HPV enfeksiyonu (tip-spesifik kanserojen), kanser dncesi
durumlar ve kanser. Normal serviks ile HPV enfeksiyonu arasindaki geg¢is, HPV
tespiti goriinlimii ve kaybolmasini ifade etmek i¢in "goriiniim" ve "kaybolma" olarak
adlandirilabilir; bu, mevcut 6l¢iim testlerinin sinirlamalari ve latent enfeksiyonlarin
yeniden aktive olma potansiyelini dikkate almak i¢in yapilmistir. Enfeksiyon ile

kanser 6ncesi durumlar arasindaki gecis, kanser dncesi durumun ilerlemesi ve
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gerilemesi olarak tanimlanir. invazyon, HPV'ye bagli hiicrelerin bazal membrani
gecmesiyle tipik olarak geri doniisli olmayan bir gecis olarak kabul edilir. Kanser
oncesi durumlar ve kanserler, sadece histolojik tiirlerin klinik olarak farklilik
gostermesi nedeniyle degil, ayn1 zamanda enfeksiyonun kanser 6ncesi durumlara ve
kansere gecis olasiliklarin da farklilik gosterdigi i¢in, genellikle predomine
(yaygin) skuamoz yolak ve nadir goriilen glandiiler yolak olarak siniflandirilabilir

(24).

Prekanser

Progresyon Skuaméz : (lsock:;

Bulunmasi / prekanser bélgesel, uzak)

Normal serviks

i invazyon

HPV enfeksiyonu

: ADC
— (lokal,
: bolgesel, uzak)

Glandiiler
prekanser

Kaybolmasi

Regresyon

,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,

Sekil 11: insan papillomaviriis (HPV) enfeksiyonu ve servikal kanserin ¢ok asamali gelisimi :
Sekildeki her kutu, servikal kanser yolundaki gerekli bir agamay1 veya saglik durumunu temsil
etmektedir. Oklar, saglik durumlar1 arasindaki ileri ve geri gegisleri gostermektedir. Gegissel
olasiliklari, epidemiyolojik arastirmalarin ve saglik karar modellerinin temelini olusturur. ADC,
adenokarsinom; SCC, skuamoz hiicreli karsinom. Campos ve ark. (2021)'den izin alinarak yeniden
iretilmistir.

Sekil 12, HPV enfeksiyonu ve servikal kanserlesmenin molekiiler patogenez

diizeyinde ve klinik mikroskopik veya gorsel tanilar diizeyindeki paralelligini

gostermektedir.

Sekil 11'de gosterildigi gibi, kanserojen HPV ile enfekte olmayan serviks,
servikal kanser riski agisindan normal kabul edilir, yani mevcut ya da kisa vadeli
kanser olasilig1 son derece diisiiktiir. Dikey (anne-cocuk) gecisin, servikal
kanserlesmede 6nemli bir faktor olmadigi bilinmektedir (35). Anogenital HPV
enfeksiyonlari, dogrudan fiziksel, yani cinsel (mutlaka penetratif olmayan) temas
yoluyla ¢ok kolay bulagmaktadir (36). Bir popiilasyonda cinsel aktivitenin baslangi¢

yast, servikal kanserlesmenin baglangi¢c zamanini belirler (37).
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Uretken Enfeksiyon Donustlruci Enfeksiyon

Enfeksiyon Progresyon

invazyon

Temizlenme Regresyon

Sekil 12: Servikal kanserin gelisimindeki ana adimlar

Verilen her bir enfeksiyon i¢in, edinme an1 tam olarak bilinememektedir.
HPV'nin tespiti (yani goriiniimii), birincil edinme veya bir veya daha fazla kaybolma
episodu sonrasinda tekrar goriinme olabilir (pratikte, bunlar ayirt edilemez) (38). Bir
kadinin cinsel aktiviteye baglama yasina ne kadar yakinsa, goriiniimiin ger¢ekten

yeni bir edinme olma olasilig1 o kadar yiiksektir (39; 40).

Genel epidemiyolojik ilkeye gore, HPV enfeksiyonunun prevalans orani =
insidans x siire (yani; persistans); prevalans diisiik oldugunda, denklem prevalans =
insidans x siireye indirgenir. Prevaylan (yaygin) kanser dncesi bulgu gostermeyen
kadinlarda, tarama sirasinda en yaygin bulunan HPV tipleri (yani, mevcut
enfeksiyonlar), takip sirasinda da en olas1 yeni tespit edilen enfeksiyonlardir (yani,
yeni enfeksiyonlar). HPV goriiniimii ile prevalans arasindaki giiclii korelasyon, tiim
yas gruplarinda goriilmektedir ve ¢linkii kaybolma (cogu zaman "temizlenme" olarak
adlandirilir) egrisi, tiim HPV tipleri (kanserojen olmayan tipler dahil) i¢in
immiinokompetan kadinlarda neredeyse aynidir (yasa bakilmaksizin) (41; 31).
Temizlenme egrisi oldukea belirgindir; baslangicta yiliksek bir oranda enfeksiyonun
ilk aylarda kaybolmasiyla, cogu ekranla tespit edilen enfeksiyonda bir y1l civarinda

ortalama temizlenmeye ve 2-3 yil i¢inde biiylik bir kismin tespit edilemez hale
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gelmesine yol acar. Kanserojen HPV enfeksiyonlarinin sadece ¢ok kiigiik bir orani 5

yildan fazla siireyle (kanser 6ncesi duruma gegmeden) tespit edilebilecektir (39; 31).

HPV'nin kaybolmasi, immiin kontroliin saglandigini (bazal epitel tabakasinda
tam yasam donglisii ve virion iiretimi olmadan ¢ogalan latent enfeksiyonlar) veya
serviksten tamamen ortadan kaldirilmasini (42) gosterebilir. Bu ayrim su an
ol¢iilememektedir; her haliikarda, yalnizca uzun siire tespit edilebilen persistans

gosteren enfeksiyonlar, kanser dncesi risk tasir.

Kanser oncesine dogru ilerleme, HPV tipi ve persistans siiresiyle ilgilidir. (43;
44). Bu ana etkenlere kiyasla, ilerleme yalnizca sigara icme, ¢oklu dogum yapma ya
da hormonal kontraseptif kullanma gibi etyolojik kofaktorlerle cok az bir sekilde
artar (45). Viral temizlenme baslangicta ¢cok hizli olup sonra yavaslarken, ilerleme
daha dogrusal bir sekilde, persistans durumunda gegirilen zamanin bir fonksiyonu
olarak gerceklesir. HPV16, zaman bagina en yiiksek ilerleme oranina sahiptir (31).

En diisiik riskli kanserojen tiirler, ¢ok daha diisiik ilerleme oranlarina sahiptir.

Serviksteki HPV enfeksiyonu dongiisii Sekil 13°te sematize edilmistir

Mukoza ve stratum
corneum

Gok katl
skuaméz
epitel

Stratum basale \\

Retikiiler tabaka

Makrofaj aktivasyonu

(f) sitotoksik CD8+ T hiicresi
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—~J2’fe,’ensiasyon

Class1 cp4Thicresi / -
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——
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Sekil 13: Kadin genital yolunun dis serviksindeki HPV enfeksiyon dongiisii (46)

(A) HPV virtis partikiilleri, mikroabrasyon yoluyla tabakali skuamoz epitele
niifuz eder. Viriis partikiilleri, bazal keratinositleri enfekte eder, enfeksiyon kurulur,
viral replikasyon gerceklesir ve enfekte hiicreler epitel boyunca yukariya dogru
tasinir.
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(B) Viral partikiiller, dendritik hiicreler tarafindan alinir ve bu hiicreler, CD4+
T hiicrelerini ¢eken pro-inflamatuar sitokinler ve kemokinler (IL-1a, IL-1p, IL-6,
TNF-a, [L-12) salgilar. Bu sitokinler, CD4+ T hiicrelerinin aktive olmasina ve bu
hiicrelerin alimin1 kolaylastirabilir.

(C) CD4+ T hiicreleri, dendritik hiicreler tarafindan sunulan HPV antijenini
tanir ve (D) effector T hiicresine ¢ogalir ve farklilasir. (E, F) Effektor T hiicreleri
[HPV spesifik bellek T hiicresine ve (F) sitotoksik CD8+ T hiicresine ¢ogalir] naive
B hiicreleriyle baglanir, bu hiicreler HPV spesifik plazma hiicrelerine ve HPV
spesifik bellek B hiicrelerine farklilasir. Hiicresel ve humoral bagisikligin aktive
olmasi, HPV enfeksiyonunun temizlenmesiyle iligkilidir.

10. Patolojik Simiflama I¢in Terminoloji

Servikal skuamoz lezyonlar i¢in su anda kullanilan siniflandirma sistemleri
Sekil 14’de sematize edilmistir.

Histoloji Sitoloji Molekiiler
r 7 N
CIN LAST Pap WHO Bethesda
Normal Normal I Negatif NILM Normal serviks
II Skuamoz atipi ASC-US
I HPV enfeksiyonu
CIN1 LSIL 1D Hafif LSIL
CIN2 Orta
CIN3 HSIL v Siddetli HSIL Prekanser
Kanser Kanser \% Kanser Kanser Kanser

Sekil 14: Servikal skuaméz lezyonlar igin su anda kullanilan simiflandirma sistemleri: (ASC-US,

Onemi belirlenemeyen atipik skuamoz hiicreler; CIN, Servikal intraepitelyal neoplazi; HSIL,
high-grade skuamdz intraepitelyal lezyon; LAST, Lower Anogenital Squamous Terminology;
LSIL, low-grade skuamoz intraepitelyal lezyon; NILM, intraepitelyal lezyon ve malignite

acisindan negatif; Pap, Papanicolaou; WHO, World Health Organization.)

10.1 Epitelial Tiimorler

(i) Skuamoz hiicreli karsinomun onciileri:

1967 yilinda, Richart, skuamoz epitelin intraepitelyal lezyonlarinda

karsilagilan degisikliklerin spektrumunu kapsamak i¢in servikal intraepitelyal
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neoplazi (CIN) terimini 6nerdi (47). CIN lezyonlari, tam kalinlikta niikleer
anormallik temel alinarak tanimlanir ve dereceler (CIN1, CIN2 ve CIN3) geleneksel
olarak epiteldeki, sitoplazmik olgunlasmanin gerceklestigi, ticte bir konumuna gore
belirlenir; bu 6zellikler, invaziv hastaliga ilerleme riski ile korelasyon gosterir (48;

49).

Alternatif iki dereceli sistem (Lower Anogenital Squamous Terminology
[LAST]), diisiik dereceli ve yliksek dereceli skuamdz intraepitelyal lezyonlar
(SIL’ler) tanimakta olup, kdkeni 1980’lerin sonlarinda Bethesda sistemine
dayanmaktadir (4) ve 6zellikle Kuzey Amerika’da histopatolojik kullanima
donistiiriilmiistiir (50; 51). Genel olarak, diisiik dereceli SIL, CIN1 kategorileri ile
HPV ile iliskili degisikliklerin kombinasyonuna ve CIN olmadan yiiksek dereceli SIL
ise CIN2 ve CIN3’iin kombinasyonuna karsilik gelir. Siniflama sistemlerinin detayli
bir incelemesi ve HPV biyolojisinin dikkate alinmasi, 2012°de SIL terminolojisinin
kullanilmasini 6neren bir tavsiyeye yol agmistir (52); bu 6neri 2014’te WHO
siniflamasinda onaylanmis (53) ve 2020 siniflamasinda da korunmustur (54). Hem
LAST hem de WHO, uygun CIN teriminin, érnegin “yiiksek dereceli SIL (CIN2)”
gibi, SIL tanimindan sonra parantez i¢inde verilmesini 6nermektedir. Tanisal
belirsizlik durumlarinda, p16 immiin boyama, mevcut oldugunda yardimci olabilir

(52; 55).

HPV bagimsiz skvamoz prekiirsor lezyonlarina dair dogrulanmis raporlar
bulunmamaktadir, bu nedenle bu lezyonlar Diinya Saglik Orgiitii (DSO)

siniflamasina dahil edilmemektedir (54).
(ii) Skuaméz hiicreli karsinom (SCC):

SCC, servikal kanserin en yaygin tipidir ve vakalarin %80-90’1n1 olusturur
(56). SCC, skuamoz diferansiyasyon sergileyen invaziv epitelden olusan malign bir
tiimor olarak tanimlanabilir. Bu tiimor, 6rnegin keratinize, non-keratinize, bazaloid
veya papiller gibi farkli histolojik desenler gdsterebilir. Bu desenler, tanty1
kolaylagtirmada yardimcei olur ancak klinik yonetimi etkilemez. Servikal SCC'lerin

cogu (%93-95 civart) HPV ile iligkilidir (56; 57; 58).
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(iii) Adenokarsinom prekiirsorleri:

SIL’lerin aksine, servikal adenokarsinomlar i¢in hem HPV ile iligkili hem de
HPV bagimsiz prekiirsor lezyonlar taninmaktadir. HPV ile iliskili lezyonlar, AIS
olarak adlandirilir ve vakalarin ¢gogunlugunu olusturur. Bu lezyonlar genellikle tipik

morfolojik 6zellikleri ve p16’ya yonelik yaygin pozitiflik ile taninabilir (53; 59,60).
(iv) Adenokarsinom:

Adenokarsinomlar, glandiiler diferansiyasyon gdsteren invaziv epitelden
olusan malign tlimorler olarak tanimlanir. Bunlar ayrica HPV ile iliskili ve HPV
bagimsiz tiimorler olarak ayrilirlar (59). Cogu servikal adenokarsinom (%75-90)
HPV ile iligkilidir ve tipik usiil tip adenokarsinom vakalari, hematoksilen ve eozin
morfolojisine dayali olarak taninabilir. p16 immiinhistokimyasi ve/veya yiiksek riskli

HPV testi, tan1y1 dogrulamada yardimeci olabilir (59).
(v) Noroendokrin tiimorler:

Diisiik dereceli ndroendokrin tiimorler (karcinoid ve atipik karcinoid)
servikste ¢ok nadirdir. Yiiksek dereceli néroendokrin karsinomlar (kii¢iik hiicreli ve
biiylik hiicreli tip), ¢ok daha sik goriiliir, tipik olarak HPV ile iligkilidir (kiigiik
hiicreli, %85; biiyiik hiicreli, %88; 61) ve HPV ile iliskili adenokarsinom bileseniyle
birlikte olabilirler. Bu timorler genellikle ileri evrede ortaya ¢ikar ve agresif davranis

sergilerler (62).
(vi) Diger epitelyal tiimorler

Bu kategori, adenokarsinom ve SCC’nin karisimindan olusan adenoskuméz
karsinomu igerir ve adenoid kistik karsinom ve adenoid bazal karsinom gibi nadir
tiimor tiirlerini kapsar. Ger¢ek adenoidal kistik karsinom, HPV ile iligkili adenoidal
kistik biiytime desenine sahip bir karsinomdan ayrilmalidir. Karsinosarkomlar,
primer servikal tiimorler olarak meydana gelir ve metaplastik karsinomlar olarak

kabul edilir (54).

10.2 Epitel Dis1 Tiimorler

Malign epitel dis1 timorler servikste nadirdir. Bu kategoriye dahil olan 6nemli

bir tiimor, embriyonal rabdomyosarkomdur.
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11. Tam1 asamasinda evreleme ve hayatta kalma

Evreleme, tiimoriin orijinal organ i¢indeki yayilimini, yerel yapilara olan
yayilimini ve lenf nodlarina ve uzak bolgelere olan yayilimini degerlendirir; bu,
tiimor-nod—metastaz (TNM) evreleme sisteminin temelini olusturur. Bu sistem,
tiimore (T), lenf nodlarina (N) ve uzak bolgelere metastazlara (M) ayri kategoriler
atar.Jinekolojik tiimdrler genellikle Uluslararasi Jinekoloji ve Obstetrik Federasyonu
(FIGO) evreleme sistemi kullanilarak evrelenir; bu sistem, servikal kanserler i¢gin
geleneksel olarak yerel yayilma derecesine dayalidir ve klinik (patolojik veya
radyolojik degil) degerlendirmeye uygun olarak tasarlanmigtir. Son literatiiriin cogu,
2009 tarihli FIGO simiflamasina dayanmaktadir ve bu siniflama, klinik olarak
goriilebilir hastalig1 mikroskobik olarak tespit edilen hastaliktan ayirir ve yayilmayi
pelvik yapilarin tutulumu temelinde degerlendirir (134). 2018 yilinda FIGO evreleme
sistemi, radyolojik veya patolojik degerlendirmelere dayali olarak lenf nodu
metastazlarini igerecek sekilde degistirilmistir (Sekil 15) (135, 136). Servikste sinirlt
tiimorleri olan ancak lenf nodu metastazi bulunan hastalar artik evre I yerine evre 111
hastalik olarak kabul edilmektedir. 2018 sistemindeki bir diger 6nemli degisiklik,
mikroinvaziv hastalik kategorilerinden lezyon genisligi degerlendirmesinin
cikarilmasidir. Bu nedenle, evre IA ve mikroskobik evre IB hastaligi yalnizca

invazyon derinligi temelinde tanimlanmaktadir.
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TNM FIGO
Kategorisi Evresi Aciklama

TX Primer tiimor degerlendirilemez.
TO Primer tiimér varligina dair kanit yok.
Tis 0 in situ kanseri (preinvaziv kanser)
T1 1 Servikal kanser, yalnizca rahimde (korpusla yayilim goz ard1 edilmelidir).
Mikroskopik olarak tanimlanan invaziv kanser. Goriilen tiim makroskobik lezyonlar —
Tla IA  yiizeyel invazyon olsa bile — T1b/evre IB olarak siniflandirilir.
Stromal invazyon derinligi 3.0 mm’yi gegmeyen ve yatay yayilimi 7.0 mm veya daha az olan
Tlal IA1 lezyonlar.
Stromal invazyon derinligi 3.0 mm'den fazla ancak 5.0 mm’yi gegmeyen ve yatay yayilimi 7.0
T1a2 IA2  mm veya daha az olan lezyonlar.
Klinik olarak goriilebilen lezyon servikse sinirlidir veya mikroskobik lezyon T1a2/IA2’den
T1b IB  daha biiyiiktiir.
T1bl IB1  Klinik olarak goriilebilen lezyonun en biiyiik boyutu 4.0 cm veya daha kiigiik.
T1b2 IB2  Klinik olarak goriilebilen lezyonun en biiyiik boyutu 4 cm’den biiyiik.
Timor, rahmin digina yayilmis ancak pelvik duvara veya vajinanin alt tigte birlik kismia
T2 I yayilmamustir.
T2a ITA  Parametrial invazyon yok.
T2b IIB__ Parametrial invazyon var.
Tiimor pelvik duvara yayilmis, vajinanin alt iigte birlik kismini tutmus veya hidronefroz ya da
T3 IIT  fonksiyonsuz bobrek olusturmus.
T3a IITA _ Timdr vajinanin alt {icte birlik kismina yayilmis, ancak pelvik duvara yayilmamistir.
T3b IIIB  Tiimor pelvik duvara yayilmis veya hidronefroz ya da fonksiyonsuz bobrek olusturmus.
T4 IVA  Tiimé6r mesane veya rektum mukozasina invazyon yapmis veya gercek pelvisi agmis.
M1 IVB  Uzak metastaz var.

Sekil 15: Serviks kanseri evreleme (TNM ve FIGO 2018)

12. Servikal Kanser ve Prekanseroz Lezyonlarin Tedavisi

Servikal kanserin insidansinin veya mortalitesinin basarili bir sekilde
azaltilabilmesi, tarama testi pozitif ¢ikan kadinlarin uygun sekilde izlenmesi ve
tedavi edilmesine baglidir. Prekanser6z lezyonlari olan kadinlar, invaziv servikal
kanseri onlemek amaciyla tedavi edilir. Prekanser tedavisi, kolposkopi sirasinda
yapilan biyopsilerle veya tarama ve tedavi yaklagiminin bir pargasi olarak yapilabilir.
Iki ana tedavi teknigi kategorisi mevcuttur: yikic1 ve eksizyonel. Bu yontemler,
servikal prekanserdz lezyonlar: etkin bir sekilde ortadan kaldirmay1 ve minimal yan
etki ile tedavi etmeyi amagclar. Servikal kanser tedavisi i¢in secenekler cogunlukla

radikal cerrahi ve radyoterapiye dayanir.

SERVIKAL KANSER TARAMASINDA SITOLOJIK YONTEMLER

1. Geleneksel Sitoloji

Geleneksel sitoloji teknigi, transformasyon bolgesinden (TZ) ve endoservikal
kanaldan dokiilen hiicrelerin toplanmasini igerir. Servikal skuamdz hiicreli karsinom

(SCC) prekiirsorleri genellikle transformasyon bolgesinde meydana gelir (63). Bu
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nedenle, drnegin yeterli olmasi i¢in transformasyon bolgesinden endoservikal
ve/veya metaplastik hiicrelerin varligi gereklidir (64). Ancak, endoservikal hiicrelerin
olmamasi, gelecekteki servikal neoplazi i¢in yiiksek riskle iliskili olmayabilir (65;

66; 67).

Smear kalitesi, sitolojik yorumlamanin 6nemli bir bilesenidir. Cok az sayida
hiicre alinirsa, 6rnek serviksten gelen hiicreleri temsil etmeyecektir (68) ve
yorumlanamayacagi i¢in "yetersiz" olarak siniflandirilacaktir. Yetersiz drnekler,
mikroskobik degerlendirmeyi engeller. Bir servikal 6rnek genellikle bir saglik
hizmeti saglayicisi tarafindan alinir; bu kisi jinekolog, aile hekimi, ebe veya egitimli
hemsire olabilir (69; 70; 71; 72). Saglik hizmeti saglayicilarinin smear toplama
konusunda egitim almasi, d6rneklerin yeterli miktar ve kalitede olmasini saglamak,

kalite giivence siirecinde kritik bir rol oynar.

Ideal olarak, sitolojik incelemeler, bir dnceki adet déneminin ilk giiniinden
yaklasik 2 hafta sonra yapilmalidir (73; 64). Seksiiel iliskiyi 24 saat i¢inde ve
intravajinal dstrojen triinlerini kullanmay, sitolojik incelemelerden 6nce kaginmak
gereklidir. Dogum sonrasinda, servikal 6rneklerin uygun sekilde alinmasi 8 hafta

sonrasina kadar zordur.

Mikroskobik inceleme i¢in toplanan hiicreler, geleneksel sitoloji i¢in bir cam
lam tizerinde uygulanir ve genellikle lamin tiim hiicresel alanin1 kaplayan %95 etil
alkolle sabitlenir (64). Hiicrelerin sabitlenmesi, 6rnek toplandiktan sonra birkag
saniye i¢cinde yapilmalidir, ¢iinkii hava ile kuruma hiicresel detaylar1 gizler ve
yorumlamay1 engeller (74). Geleneksel Pap testi teknigi, bazen yetersiz smear'lara
yol agabilir; bu smear'lar, diizensiz hiicre dagilimi, ortiisen hiicreler, kan veya

inflamasyon nedeniyle yorumlanmasi zor olabilir (75).
2. Sivi Tabanh Sitoloji

S1v1 tabanli sitoloji (LBC), hiicresel materyalin mikroskop lamina transfer
edilmesinde daha yeni bir tekniktir (64). Ornekle birlikte firca, koruyucu siv1 igeren
bir siseye yikanir ve ardindan laboratuvara tasinir (76). Bu yontem, hiicrelerin
geleneksel sitolojiye kiyasla daha iyi bir sekilde cam lamina transfer edilmesini

saglar (Payne ve ark., 2000). Bir LBC hazirlig1 daha tutarli bir monolayer sonucunu
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verir ve kan ve mukusun transfer edilmesini engelleyerek yetersiz lamlarin oranini
azaltir. Lamin boyama ve mikroskobik degerlendirme siireci, geleneksel sitolojiyle
benzer sekilde yapilir. Ancak, LBC, daha iyi bir sabitleme saglar, bu da daha tutarl

boyama ve dolayisiyla iyilestirilmis kalite ve okunabilirlik anlamina gelir.

LBC'nin geleneksel sitolojiye gore biiyiik bir avantaji, kalan hiicresel
materyalin HPV testi ve molekiiler biyomarkerler gibi ek testler i¢in
kullanilabilmesidir. Bir dezavantaji ise, LBC i¢in 6zel ekipman gereksinimi ve birim

maliyetlerdeki 6nemli artistir (77; 75; 64).
3. Bilgisayar Destekli Sitoloji

Hem geleneksel sitoloji hem de LBC i¢in bilgisayar destekli tarama sistemleri
2000'lerin basindan itibaren mevcuttur; bu sistemler, lamlarin hizli bir sekilde

yorumlanmasini saglar ve daha az profesyonel gerektirir (78).
4. Bethesda Sistemi

Bethesda Sistemi (TBS), servikal sitolojik tanilarin raporlanmasinda yaygin
olarak kullanilmaktadir, ancak Pap ve WHO sistemleri baz1 bolgelerde de

kullanilmaktadir.

TBS 2001'de, smear sonuglar1 6rnek yeterliligi agisindan degerlendirilir ve ii¢
kategoriye ayrilir: intraepitelyal lezyon veya malignite negatif (NILM), epitel hiicre
anormallikleri (skuamdz hiicreler veya glandiiler hiicreler ile) ve digerleri. Skuamoz
hiicre anormallikleri su sekilde siniflandirilir: ASC-US; atipik skuamdz hiicreler,

HSIL dislanamaz (ASC-H); LSIL; HSIL; ve SCC.

Atipik skuamdz hiicreleri (ASC) olan kadinlarin %10-20'sinin altinda CIN2

veya CIN3 ve %0.1'inin invaziv kanseri vardir (79).

Belirli glandiiler hiicre anormallikleri su sekilde siniflandirilir: atipik
glandiiler hiicreler; atipik glandiiler hiicreler, neoplastik olasilik; endoservikal

adenokarsinom in situ; ve adenokarsinom.

Bilimsel toplumun, servikal sitoloji siniflandirmasi i¢in kriterleri standardize
etmek konusunda 6nemli ¢abalar gosterdigi halde, sitoloji sonuglarinin

yorumlanmasinda 6nemli derecede degiskenlik bulunmaktadir. Ornegin, hafif
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anormal sitoloji bulgularinin yorumlanmasini degerlendirmeyi amaglayan ¢ok
merkezli bir randomize kontrollii ¢calismada (RCT), monolayer sitolojik
yorumlamalarin tekrarlanabilirligi orta seviyede bulunmustur (kappa degeri, 0.46;
%095 CI, 0.44-0.48) (80). Uyusmazlik, 6zellikle ASC-US kategorisinde belirgindi ve
bu kategoride uyum sadece %42.3'tii. Avrupa'daki ¢caligmalar da ASC-US
kategorisinde uyusmazlik bildirmistir (kappa degeri, 0.10; %95 CI, 0.07-0.13) ve
tartismalar sonrasinda sonuglar iyilestirilememistir (kappa degeri, 0.12; %95 CI,
0.09-0.15) (81). ilk Bethesda intergdzlemci Tekrar Edilebilirlik Calismasi'nda
(BIRST-1), 216 sitoteknolog ve 185 patolog, 77 goriintiiyli yorumlamis, ancak
sadece %67.9 NILM, %54.1 LSIL, %22.4 ASC-H ve %39.9 ASC-US i¢in anlagsma
saglanabilmistir (82). TBS 2014 icin yapilan BIRST-2 ¢alismasinda, 518 uluslararasi
katilimci, 84 dijital gorilintliyli yorumlamistir (83). Genel anlasma oran1 %62.8 olup,
bu oran BIRST-1 ¢aligmasindaki %55.3'liik oran1 agmistir. En iyi uyum, NILM
(%73.4) ve LSIL (%86.3) icin bulunmustur; diger sonuclar ise sdyleydi: ASC-US
icin %61.7 ve HSIL i¢in %59.5.

5. p16/Ki-67 Cift Boyama

pl6INK4a (p16) proteini, HPV enfeksiyonunun doniisiimiinii belirlemek i¢in
immiinohistokimyasal boyamada yaygin olarak kullanilan bir biyomarkerdir (84).
Servikal displazide p16'nin asir1 ekspresyonu, kanserojen HPV tiplerinin E7
onkoprotein ekspresyonu ile iligkilidir ve bu durum, retinoblastoma proteininin
tiimor baskilayict fonksiyonunun E7 aracilifiyla inaktive olmasinin bir gostergesi
olabilir (85). p16 asir1 ekspresyonu, HPV tarafindan hiicresel doniisiimle dogrudan
baglantilidir, ¢iinkli E7 ekspresyonu, HPV ile iliskili kanserlerde fenotipin
korunabilmesi icin gereklidir (84). p16 asir1 ekspresyonu, cogu servikal prekansere

ve kanserlere bulunur, ancak normal dokuda nadiren gézlemlenir (86).
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Kesin agiklama

NILM LSIL HSIL
InFrafapltelyallezyon Ve ' DU§Uk_ Yiiksek dereceli
malignite agisindan negatif dereceli skuaméz
Bethesda Sistemi Inflamasyon ve onarim ile skuamoz X .
P, ey . X intraepitelyal
(WHO Terminolojisi iliskili reaktif hticresel intraepitelyal lezyon %
ile giincellenmis) cEERINEy lezyon 5
Gri zon agiklama a
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ASC.US < ASC (Atypical squamous cells) —_| ,qc.y =
(Gnemi belirlenemeyen atipik (HSIL igin stpheli atipik skuamoz (o]
skuamoz hicreler) hicreler) i
&
EskiWHO Normal Hpy  Hafif Orta Siddetli  Karsinoma @
Terminolojisi displazi displazi displazi in situ g
=)
Servikal
Intraepitelyal Normal HPV ' CIN 1 CIN2 CIN3

Neoplazi Sistemi

Sekil 16: Servikovajinal &rneklerin sitoloji raporlamasi son 60 yilda degismistir. Onceki sistemler ve
meveut WHO (Diinya Saglik Orgiitii) siniflandirmalart lineer olup yalnizca kesin tanisal kategoriler
icermektedir. Oysa Bethesda Sistemi, lineer olmayan bir yapiya sahip olup, benign (iyi huylu)
degisikliklerden neoplastik (kanserlesme potansiyeli tasiyan) spektruma kadar uzanan atipik skuamoz

hiicreleri (ASC) tan1 kategorilerini tanitmistir.

ATIPIK SKUAMOZ HUCRELER (ASC)

ASC yorumu, sayisal veya niteliksel sinirlamalar nedeniyle LSIL (diisiik
dereceli skuamoz intraepitelyal lezyon) ve HSIL (yliksek dereceli skuamoz
intraepitelyal lezyon) 6zelliklerinin altinda kalan ASC'leri tanimlamak i¢in

kullanilmalidir.

Mevcut terminoloji, ASC'yi iki farkl alt kategoriye ayirir:
e ASC-US (Anlami Belirlenemeyen Atipik Skuamdéz Hiicreler)
e ASC-H (HSIL dislanamayan Atipik Skuamoz Hiicreler)

Bu kategori olusturulmus olsa da, dikkatlice kullanilmali ve spesifik olmayan bir
"¢op kutusu" yorumu olarak kabul edilmemelidir. Bu kategori, uygun yonetim
Onerileriyle birlikte yorum boéliimiinde bildirilmelidir. Laboratuvarlar arasinda ASC
yorumu siklig1, hasta popiilasyonu ve sitopatoloji laboratuvarinin yorumlama beceri

seviyesine gore farklilik gosterir.
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Genel olarak, ASC kategorisi, anormal kategorilerdeki en yaygin yorumdur
(yaklasik %4). ASC kategorisi, uzman konsensiisiine gore %5°1 gegmemelidir.
Ancak, daha ytiksek riskli popiilasyona sahip laboratuvarlar i¢in, ASC/SIL oran 3:1,
asir1 ve eksik yorumlari izlemek icin bir kalite kontrol (QA) dnlemi olarak
kullanilabilir. Su anda, HPV pozitifligi ile ASC insidansi arasindaki iligskiye dayali ek

bir kalite kontrol parametresi de mevcuttur. (87)

1. ASC-US

ASC-US, reaktif degisikliklere gore daha belirgin niikleer atipi gdsteren
sitomorfolojik 6zelliklerle nispeten daha yaygindir. Atipik 6zellikler, niteliksel
nedenlerle kesin displaziye isaret etmeden belirsizdir, bu 6zellikler nadir hiicrelerde
sadece atipik degisiklikler olmasi gibi sayisal sinirlamalarla birlikte veya olmadan

goriilebilir.

Ancak ASC-US igin net tanimlanmis kriterler yoktur. Ozellikler, ¢ekirdek
boyutundaki marginal artigtan, niikleer hiperkromazi ve diizensiz niikleer zarlar gibi
diger 6zelliklere kadar degisebilir. Ayrica, Vitamin B12/folat eksikligi ile iligkili
megaloblastik niikleomegali ve yasa bagl olarak ¢ekirdek boyutundaki artis gibi
displastik olmayan etiyolojilerden bazi sitomorfolojik 6zelliklerin rtiigsmesi olabilir.

(88) Atipik parakeratoz ve atipik onarim da ASC-US kategorisine dahildir.

Ozellikle atrofik hiicresel paterne ve enfeksiyonla iliskili reaktif degisikliklere
(6rnegin skuamoz metaplazi ve parakeratoz) sahip 6rneklerde zorluklar yasanabilir.
Boyle klinik senaryolarda, potansiyel diferansiyel yorumlama ile birlikte, daha ileri
yonetimi iyilestirmek icin &neri igeren bir yorum eklemek faydali olabilir. Ornegin,
atrofik hiicresel paterne/atrofik vajinit ile iliskili ASC-US vakalari, strojen
tedavisinden sonra (sistemik veya lokal) Pap smear'inin tekrar edilmesinden fayda
gorebilir. Benzer sekilde, enfeksiyonla iligkili ASC-US, enfeksiyon tedavi edildikten

sonra Pap smear'inin tekrar edilmesinden fayda gorebilir.

2. ASC-US'un sitomorfolojik ozellikleri

e Niikleer boyutun 2.5-3 kat artmast
e N/C oraninda hafif artis

o Hafif hiperkromazi ve niikleer diizensizlik
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e Turuncu renkli sitoplazmasi olan atipik parakeratoz ve kuskulu atipik

cekirdekler
o "Balina Okulu" tarz1 siralanma deseniyle atipik onarim, belirgin niikleollerle.

3. ASC-US'un Diferansiyel Tanis1

1. Enfeksiyonlar: Candida, Trichomonas vaginalis, ve HSV

o Skuamoz hiicrelerde siki periniikleer halolar goriiliir.
2. Reaktif Inflamatuar Degisiklikler:

o Niikleer boyut, ICN’nin 1.5-2.5 kat1 ile anisoniikleozis

o Hiicrelerin hipokromatik niikleuslari, berraklasma

o Multiniikleasyon

o Niikleer dejenerasyon (pikinz)

o ASC-US veya ASC-H'yi taklit edebilir.

3. Onarmm: "Onarim benzeri" desen (ASC-H, onarimi destekler) Hiicrelerin
gevsek gruplar halinde toplandigi, belirgin olmayan balina okulu (school of
fish) desenine sahip, uglar1 sivrilmis, nispeten kutuplagsmis hiicrelerin yer

aldig1, N/C oraninin nispeten diisiik oldugu bir goriiniim. (89)
o Inflamasyonla iliskili reaktif hiicre 6zellikleri
o Biiylimiis hiicreler (¢ekirdekler, ICN’nin 2 katindan kiiciik)
o Belirgin niikleoller

o "Balina Okulu" gdriiniimii, bir yonde siralanan igsi sekilli epitel

hiicreleri.
4. Parakeratoz:
o Kiigiik "minyatiir" hiicre kiimeleri, yogun turuncu renkli sitoplazma
o Keratin whorl'lar1 (skuamdz inciler) i¢inde goriilebilir

o Niikleer atipi goriilmez.
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PSIKOLOJIK STRES, HPV ENFEKSIYONU VE KARSINOGENEZ
ILiSKiSi
Psikolojik stres ve enfeksiyonlarla ilgili immiinolojik parametreler

Kronik stres sirasinda, daha diisiik sayida lenfosit, azalmig NK hiicresi
aktivitesi, mitojen uyarisina karsi lenfosit proliferasyonu ve fagositoz, azalmis
hiicresel bagisiklik ve ge¢ asama asir1 duyarlilik reaksiyonlar1 gézlemlenmistir.
Onceki arastirma sonuglarma gére, psikolojik stres sirasinda viral enfeksiyonlara
kars1 (Epstein-Barr viriisii antikorlar1 gibi) daha yiiksek antikor titresi seviyeleri ve
ayrica EBV, sitomegaloviriis ve herpes simpleks viriisiiniin reaktiflestirilmesi
kaydedilmistir (90). Bu nedenle, latent viriisler yeniden aktive olabilir ve antikor
iiretimi azalabilir. Kronik stres ortaminda, Th2 yanitina dogru bir kayma
gozlemlenmektedir (IFN ve IL-2 iiretiminin sinirli oldugu), bu da humoral bagisiklig
giiclendirirken hiicresel bagisiklig1 azaltabilir ve enfeksiyonlarin, otoimmiin
hastaliklarin ve malign hastaliklarin gelisimini etkileyebilir. Strese kars1 bagisiklik
yanitlari, stres faktoriiniin siiresine baglidir; bunun sonucunda, kisa siireli stres, 6zgiil
bagisikliktan dogustan bagisikliga gegise neden olurken, kronik stres durumunda bu
gecis, Th1 tipi reaksiyondan Th2 tipi reaksiyona dogru bir degisim olarak
gozlemlenir. Th1 hiicrelerinin hiicresel bagigiklikla ilgilendigi, IL-2 ve IFN-y, TNF-3
salgiladig1 ve makrofajlar aktive ettigi, Th2 hiicrelerinin ise B hiicresi yanitin1 aktive
ederek ve antikor iiretimini tesvik ederek humoral bagisiklig1 indiikledigi, aynm

zamanda IL-3, IL-5, IL-10 ve IL-13 salgiladig1 6nemlidir.

HPYV ile iligkili bulgular

HPYV ile ilgili olarak, en az son 6 ayda daha fazla yasam stresi, sosyal
destegin yoklugu ve kisisel basa ¢cikma tarzlarinin, HPV enfeksiyonu ve stresin IL-6
sekresyonunun bozulmasina ve servikal lezyonlarin servikal displaziye ilerlemesine

yol agt1g1 gézlemlenmistir.

Stres kaynakh immiinsiipresyon ve kanserle iliskisi

Stres kaynakli immiinsiipresyon, 6zellikle enfeksiyonla iliskili kanserler i¢in
onemlidir, ¢linkii bozulmus hiicresel bagisiklik, onkojenik viral enfeksiyon ve DNA
hasari riskini artirabilir. Bir¢ok insan tiimor viriisii, HPViriisler (HPV 16, HPV 33

vb.) dahil olmak iizere, glukokortikoid/katekolaminleri aktive eden sinyal yollarina
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duyarlhidir; bu nedenle stres hormonlari, latent tiimdr viriislerini yeniden aktive
edebilir, viral onkogenlerin ifadesini uyarabilir ve antiviral konak yanitlarini
engelleyebilir. Glukokortikoidlere yanit olarak, yiiksek riskli HPV gen
ekspresyonunu aktive edebilir, hiicresel proto-onkogenlerle etkilesime girebilir ve
HLA simufi ekspresyonunu asag diizenleyerek hiicresel bagisiklik yanitindan
kacabilir. Tam tersine, glukokortikoid antagonistler enfeksiyonu (HPV aktivitesini)
baskilar (91).

Psikolojik stres ve HPV kanserogenezi arasindaki iligki, birkac olas1
mekanizma ile aciklanabilir (91).Stresin aktive ettigi HPA ekseni ve SNS, bagisiklik
diizenlemesi lizerinde etkili olan glukokortikoid ve adrenerjik yollar araciliiyla
caligir ve stres kaynakli immiinsiipresyon ile onkojenik enfeksiyonlar gibi potansiyel
stres tetikleyici noroendokrin iletici maddelerin kanserogenez tizerindeki etkilerini
icerir (0rnegin, serotonin tiimor hiicrelerinin bilylimesini ve anjiyogenezi tesvik eder;
dopamin ise karsit etkiler gosterir). Adrenerjik yol ve SNS aktivasyonu, timdor
biiylimesi, malign transformasyon, makrofaj infiltrasyonu, anjiyogenez, inflamasyon,
yayilma vb. yoluyla kanserogenezi destekler. Bu nedenle, servikal kanser
hiicrelerinde, siirekli adrenerjik sinyal iletimi protein kinaz A (PKA) aktivasyonuna
yol acar ve bu da tiimor baskilayici yolun (Hippo Yap yolu) inhibisyonuna neden
olur. Arastirma verilerine gore, stres/katlanma ve yiiksek viral ytlik enfeksiyonu
(HPV16) arasinda giiglii bir iligki vardir; bu durum HPV onkogenlerinin asir1
ekspresyonunu ve malign transformasyonunu tesvik etmekte, tekrar eden
enfeksiyonlar ile katlanma/stres arasindaki giiclii iligki, konak immiinsiipresyonunu

bozabilir ve HPV'nin persistansi veya reaktivasyonuna aracilik edebilir (92).
ANKSIYETE

Yaygin Anksiyete Bozuklugu (YAB), belirli bir nesne, yer veya takintiya 6zgii
olmayan, 6zel bir biligsel ya da motor icerigi eslik etmeyen, yaygin ruhsal ve
bedensel anksiyete belirtileri ile karakterizedir (93).YAB'nin belirtileri, hem bedensel
hem de psikolojik olup, hastalarin genel gériiniim ve davranislarinda belirginlesen
endiseli yliz ifadeleri ve jestler, onlarin yaygin anksiyete durumlarini yansitmaktadir.
Yiiksek kan basinci, carpinti, kas gerginligi, agiz kurulugu, goz bebeklerinde

genisleme, bogazda diiglimlenme hissi, yiizde kizarma, terleme, ellerde ve ayaklarda
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sogukluk ve karincalanma gibi bedensel belirtilerle birlikte, YAB olan bireylerdeki
kaygi, saglikli bireylerdeki kaygidan niceliksel olarak farklidir. Ayrica bu kaygi daha
sik, daha uzun siireli ve daha yaygindir (93). Yaygin anksiyete bozuklugu, birinci
basamaga bagvuran bireyler arasindaki en yaygin anksiyete bozuklugudur (93).
Birinci basamakta gorev yapan hekimler YAB'li hastalarin %81 ile karsilagmaktadir
(94). Kadinlar, erkeklere kiyasla yasamlar1 boyunca YAB yasama olasilig1 acisindan
iki kat daha fazla risk altindadir (95).

National Comorbidity Survey'e gore, YAB'nin yasam boyu oran1 %90,4 ve es
tan1 oran1 %66,3'tlir (96). Psikiyatri polikliniklerine bagvuran hastalarda ise bu
oranlar sirastyla %78 ve %65'dir (97). YAB ile en sik birlikte goriilen psikiyatrik
bozukluklar, major depresif bozukluk, distimi, sosyal fobi ve 6zgiil fobidir (96).
Raporlara gore, insanlarin %3-6's1 yagamlar1 boyunca yaygin anksiyete bozuklugu
yasayacaktir (98). YAB, DSM-III ile tan1 sistemlerine ilk kez dahil edilmistir.
Freud'un anksiyete nevrozunu tanimlarken aslinda iki ayr1 sendromdan olustugunu
one siirtilmiis olup, bu goriis, benzodiazepin ve trisiklik antidepresan tedavilerine
verilen farkli tepkilerden hareketle ortaya atilmigtir (99). Buna dair kanitlar ortaya
ciktik¢a, anksiyete nevrozu tanisi, YAB ve panik bozuklugu tanilar ile yer
degistirilmistir (100). DSM-1V, "asir1 anksiyete ve endige" tanimindan "ger¢ekdis1"
kelimesini kaldirmis ve sosyal, mesleki ve diger kritik islevsel alanlarda bozulma
olmasi gerektigini belirtmistir (101). Arastirmalar, motor ve ruhsal gerginlik
belirtilerinin YAB hastalarinda otonomik hiperreaktivite belirtilerinden daha yaygin
oldugunu gostermistir. Sonug olarak, tan1 kriterlerini karsilamak i¢in gereken belirti
sayist altidan lige diisiirilmiis ve on sekiz belirtiden olusan liste altiya indirilmistir
(101, 102). Beck ve arkadaslari tarafindan olusturulan Beck Anksiyete Olgegi,
anksiyeteyi 0lgmek i¢in yaygin olarak kullanilan 6l¢eklerden biridir. Ulusoy ve
arkadaslar1 bu 6lgegi Tiirk¢eye cevirmistir (103, 104). Tan1 ve tedavi agisindan,
bireyin genel anksiyete diizeyini 6l¢gmek ve anksiyete bozukluklar: altinda yer alan
farkli bozukluklar1 bagimsiz olarak degerlendirmek olduk¢a 6nemlidir. DSM-1V-
TR'ye kiyasla DSM-5, anksiyete bozukluklari kategorisinde bir dizi revizyon

yapmustir. Ancak, YAB agisindan 6nemli bir degisiklik gdzlemlenmemistir.
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1.Yaygin Anksiyete Bozuklugu

DSM-5 Yaygin Kaygi Bozuklugu 300.02 (F41.1):

A. En az alt1 aylik bir siirenin ¢ogu giiniinde, birtakim olaylar ya da etkinliklerle
(iste ya da okulda basan gdsterebilme gibi) ilgili olarak, asir1 bir kaygi ve
kuruntu (kaygil beklenti) vardir.

B. Kisi, kuruntularin1 denetim altina almakta giicliik ceker.

C. Bu kaygi ve kuruntuya, asagidaki alt1 belirtiden {i¢li (ya da daha ¢ogu) eslik
eder (en azindan kimi belirtiler son alt1 ayin ¢ogu giiniinde bulunmustur):

Not: Cocuklarda yalnizca bir maddenin olmasi yeterlidir.

(1) Dinginlesememe (huzursuzluk) ya da gergin ya da siirekli diken iizerinde olma

(2) Kolay yorulma

(3) Odaklanmakta giicliik cekme ya da zihnin bosalmasi

(4) Kolay kizma

(5) Kas gerginligi

(6) Uyku bozuklugu (uykuya dalmakta ya da uykuyu siirdiirmekte giiliik cekme ya da

dinlendirmeyen, doyurucu olmayan bir uyku uyuma).

D. Kaygi, kuruntu ya da bedensel belirtiler, klinik agidan belirgin bir sikintiya
ya da toplumsal, isle ilgili alanlarda ya da 6nemli diger islevsellik alanlarinda

islevsellikte diismeye neden olur.

E. Bu bozukluk, bir maddenin (6rn. kétiiye kullanilabilen bir madde, bir ilag) ya
da bagka bir saglik durumunun (6rn. hipertiroidi) fizyolojiyle ilgili etkilerine

baglanamaz.

F. Bu bozukluk, bagka bir ruhsal bozuklukla daha iyi agiklanamaz (6rn. panik
bozuklugunda panik ataklar1 olacagina iliskin kaygi ya da kuruntu, toplumsal
kaygi bozuklugunda [sosyal fobi] olumsuz degerlendirilme, takint1 zorlanti
bozuklugunda bulagsma ya da diger takintilar, ayrilma kaygisi bozuklugunda
baglandig kisilerden ayrilma, drselenme sonrasi gerginlik bozuklugunda
orseleyici olaylarin animsaticilari, anoreksiya nervozada kilo alma, bedensel
belirti bozuklugunda bedensel yakinmalar, beden algis1 bozuklugunda algilanan

goriiniim kusurlari, hastalik kaygis1 bozuklugunda 6nemli bir hastalig1 olma ya

da sizofreni ya da sanrili bozuklukta sanrisal inang¢larin igerigi).
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2.Beck Anksiyete Olcegi

Dr. Aaron T. Beck ve arkadaslar1, 1988 yilinda Beck Anksiyete Olcegi (BAI)
adli kendini degerlendirme 6lgegini olusturmustur (103, 104). Bu 6l¢ek, anksiyete
belirtilerinin sikligin1 degerlendirmek ve anksiyetenin siddetini 6lgmek amaciyla
kullanilmaktadir. Ulusoy ve arkadaslari, Tiirkiye'de 6l¢egin giivenilirlik ve gecerlilik
degerlendirmelerini yapmis ve 6lg¢egin uluslararasi gecerlilige sahip oldugu tespit
edilmistir. Olgek, 21 maddeden olusan bir 6z bildirim 6l¢iim aracidir. On dort madde,
otonomik hiperreaktivite, anksiyeteye bagli motor semptomlar, yaygin anksiyete ve
panik atak belirtilerini incelerken, dért madde anksiydz ruh halini dlger ve li¢ madde
ise 0zgiil korkulara odaklanir (Sekil 17) (104).

Likert tipi 6lgekteki 21 soru, “hi¢”, “hafif derecede”, “orta derecede” ve
“ciddi derecede” secenekleri sunar ve 0 ile 3 arasinda puanlanir (106). (Rensis
Likert, Likert 6l¢egini 1932 yilinda olusturmustur. Bu dlgek, tutum ve davraniglari
degerlendirmek icin 'hi¢ olas1 degil' ile 'son derece olasi' arasinda degisen yanit

seceneklerini kullanir.)

2.1. Beck Anksiyete Olceginde Puanlama

Beck Anksiyete Olgegi, 0 ile 63 arasinda bir puan araligina sahiptir, elde
edilen puan bireyin anksiyetesinin siddetini belirtir (106). BAO'niin toplam puanina
gore anksiyete belirtileri dort diizeyde degerlendirilir:

o 0-7 puan: Minimal diizeyde anksiyete belirtileri,
o 8-15 puan: Hafif diizeyde anksiyete belirtileri,

o 16-25 puan: Orta diizeyde anksiyete belirtileri,

0 26-63 puan: Siddetli diizeyde anksiyete belirtileri.
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Beck Anksiyete Olcegi

Agapda msanlana iaygh ya da endgel olduidan zamananda yagadidan baz belinder verdmigir.
Uiden her maddey: didate okuyunuz. Daka sonra, her muddedeic belrnain EUGUN DAHIL SON EIR {1) HAFTADIR szt me ladir mhatsz anige

yandalone wygun yare {x) igares koyarak belrieyn 2.
J
Hig Haﬁ'duzqde o&w a dddlw
Ben et- ama kat| Dayanmal zor-
kleﬁ:ﬂ — lanabildim hndn?

1. Bedeninizin herhanai bir
yerinde uyu sma veya karin-
calanma

2. Sicak/ ateg basmalan

3. Bacaklarda halsizlik, titreme

4. Gevseyememe

5. Cok kot seyler olacak
korkusu

6. Bag donmesi veya sersemlik

7. Kalp @rpintisi

8. Dengeyi kaybetme duygusu

9. Dehsete kapilma

10. Sinirlilik

11. Boguluyormus gibi olma
duygusu

12. Ellerde titreme

13. Titreklik

14. Kontroll kaybetme korkusu

15. Nefes almada gugluk

16. Olum korkusu

17. Korkuya kapilma

18. Midede hazimsizlik ya da
rahatsizlik hissi

19. Bayginlik

20. Yuzon kizarmasi

21. Terleme (sicaklhida badh
olmayan)

Toplam BECK-A SKOFL...ceeeecnenne

desgned Dy Eman SONQIR M.D

Sekil 17: Beck Anksiyete Olgegi
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GEREC VE YONTEMLER

ETIK KONULAR; ARASTIRMANIN TiPi, YERI, SURESI VE
ORNEKLEMI

Saglik Bilimleri Universitesi Istanbul Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Egitim ve
Arastirma Hastanesi Etik Kurulu’ndan Ocak 2023’de 2023/42 Protokol kodlu
arastirma etik komite onayi alinarak (Karar no: 2023-02-17) ¢alisma yapildi. Bu
caligma etik kurul onayli; prospektif, vaka kontrol ¢aligmasidir. Caligma igin segilen

hastalar randomize olarak se¢ilmistir.

Calismanin giicii 1-p ( = II. tip hata olasili81) olarak ifade edilir ve genel
olarak aragtirmalarin %80 giice sahip olmalar1 gerekmektedir. Alt1 aylik siirecte kadin
dogum poliklinigine bagvuran PAP Smear alinan toplam 2000 olgudan 0=0.05
diizeyinde %380 gii¢ elde etmek i¢in calismaya alinacak olgu sayisinin 130 olarak
saptandig1 ancak kayiplar goz oniine alindiginda bu sayinin iizerinde vaka almanin
uygun olacagi goriilmektedir. Buna gore jinekoloji poliklinigine bagvuran, smear
sonucu ASCUS ya da normal gelen minimum her iki grup dahil toplam 260(130/130)

hasta 6rneklem sayisin1 olusturacaktir.

Arastirma, 1 Subat 2023 ile 1 Temmuz 2023 tarihleri arasinda SBU Istanbul
Bakirkdy Dr. Sadi Konuk EAH jinekoloji polikliniklerine bagvuran, smear sonucu
ASCUS gelen, goniillii, calismaya katilmay1 kabul eden ve onam formlar1 alinan
hastalarla yapildi. Arastirma grubuna toplam 130 hasta dahil oldu. Kontrol grubuna
ise, yine ayn1 tarihler arasinda, SBU Istanbul Bakirkdy Dr. Sadi Konuk EAH
jinekoloji polikliniklerine bagvuran, pap smear tarama testi negatif/normal gelen,
goniillii ve caligmaya katilmay1 kabul eden ve onam formlart alinan 130 hasta dahil

oldu. Toplamda 260 hasta ¢alismaya dahil olmustur.

DAHIL VE HARIC EDILME KRITERLERI

Arastirmaya dahil edilme kriterleri; jinekoloji poliklinigine bagvuran ve
smear testi sonucu ASCUS gelen hastalar ile, jinekoloji polikliniklerine basvuran ve

smear testi sonucu normal gelen hastalar olarak belirlendi.

38



Aragtirmanin hari¢ tutulma kriterleri ise; daha 6nceki smear testi sonucu
anormal gelen hastalar, smear testi sonucu ASCUS ve Negatif/Normal disinda
raporlanan hastalar, 65 yas iizeri hastalar, 6zge¢misinde herhangi bir malignite
oykiisii olan hastalar ve bilgilendirilmis onam formunu doldurmak istemeyip

caligmaya katilmak istemeyen hastalar olarak belirlendi.

VERI TOPLAMA ARACLARI

Arastirmada veri toplama araci olarak ii¢ adet form kullanildi. Bunlar;

1)Hastanin kimlik bilgileri, yasi, smear testi tarihi ve sonucu, HPV testi tarihi ve
sonucu, Beck Anksiyete Olgegi’nden aldig1 toplam puan ve hesaplanan anksiyete
diizeyini igeren bilgi formu, bu form poliklinik muayenesi sirasinda hekim tarafindan

dolduruldu.

2) Beck Anksiyete Olgegi, bu 6lgek poliklinik muayenesi sonrasinda hasta tarafindan
dolduruldu.

3)Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu, ¢alisma hakkinda hekim tarafindan

bilgilendirilen hastanin onaymin alindig1 hasta ve hekim tarafindan doldurulan form.

VERI TOPLAMA ARACLARININ UYGULANMASI

Ilgili poliklinige bagvurmus olan uygun hastalara, poliklinikteki hekim
tarafindan servikal tarama sonucunun, bundan sonraki tedavi ve takip seklinin bilgisi
verilmis, arastirmanin amaci anlatilmig ve hastalarin yazili onamlari alinmistir.
Hastalardan Beck Anksiyete Olgegi’ni doldurmalari istenmistir. Goriisme esnasinda
zaman kisitlamasi olmamaistir. Okur-yazar olmayan hastalar ile yiiz ylize goriisme
yontemiyle, hastalara sirasi ile maddeler ve se¢enekler tek tek okunarak, ayni testler

uygulanarak veriler toplandi.

Veriler toplandiktan sonra her hasta icin Beck Anksiyete Olgegi puani ve
Anksiyete seviyesi hesaplandi ve kaydedildi.
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ISTATISTIKSEL DEGERLENDIRME

Calismada, verilerin normal dagilimi1 Shapiro-Wilk testi ile incelendi. Gruplar
arasindaki farklarin degerlendirilmesinde, 6nce Levene testi ile varyans homojenligi
kontrol edildi.

Normal dagilim gosteren degiskenler i¢in bagimsiz 6rneklem t-testi ve tek
yonlii ANOVA testi; normal dagilim gostermeyen degiskenler igin ise Spearman’s
rho korelasyon testi ve Mann-Whitney U testi uygulandi.

Pearson ki-kare testi, kategorik degiskenler arasindaki iligkiyi incelemek icin
kullanildz.

Ordinal verilerle yapilan analizlerde Linear-by-Linear Association testi
uygulandi.

Istatistiksel analizler IBM SPSS Statistics 22 yazilimi kullanilarak gerceklestirildi.

Tiim analizlerde p degeri < 0.05 istatistiksel olarak anlaml1 kabul edildi.
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BULGULAR

Bu c¢alismada, smear sonucu ASCUS olan 130 hasta ile smear sonucu negatif
olan 130 kisilik kontrol grubunun BECK Anksiyete Olgegi skorlar1 karsilastiriimagtir.
Ayrica smear sonucu ASCUS olan 83 hastanin HPV DNA sonuglar1 incelenmistir.
ASCUS grubunun yas aralig1 20 ile 64 yas arasinda degisirken, negatif grubun yas
aralig1 20 ile 65 yas arasinda bulunmustur. Aragtirmaya dahil edilen hastalarin yasa

gore dagilimlart Tablo 1 ve Grafik 1’de gosterilmistir.

YAS SMEAR
Yas Arahigi ASCUS NEGATIF Genel Toplam

20-29 14 20 34
30-39 43 36 79
40-49 50 52 102
50-59 19 17 36
60-70 4 5 9

Genel Toplam 130 130 260

Tablo 1: Smear sonucu ASCUS olarak sonuglanan arastirma grubu (n:130) ve Smear sonucu Negatif

olarak sonuglanan kontrol grubundaki (n:130) hastalarin yasa gore dagilimlari
120
100
80
60

NEGATIF
40 mASCUS

20

20-29
30-39
40-49
50-59
60-70

Grafik 1: Smear sonucu ASCUS olarak sonuglanan arastirma grubu (n:130) ve Smear sonucu Negatif

olarak sonuglanan kontrol grubundaki (n:130) hastalarin yasa gore dagilimlari

Her iki grubun BECK Anksiyete Olgegi skorlari (Grafik 2 ve 3)
incelendiginde, smear sonucu ASCUS grubunun ortalama anksiyete skoru 10,838,

smear negatif grubun ise 10,253 olarak bulunmustur. Smear sonucu ASCUS
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grubunun skor aralig1 0 ile 52 arasinda, negatif grubun ise 0 ile 47 arasinda
degismistir.

Smear ASCUS hastalarin Beck Anksiyete Olgegi Puan Dagiimlari

Grafik 2: Smear sonucu ASCUS olan arastirma grubunun Beck Anksiyete Olgegi skor dagilimlari

Smear NEGATIF hastalarin Beck Anksiyete Olgegi Puan Dagiimlar
Sayi
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Grafik 3: Smear sonucu Negatif olan kontrol grubunun Beck Anksiyete Olgegi skor dagilimlari
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Grafik 4: Smear sonucu ASCUS ve Negatif olan arastirma ve kontrol grubunun Beck Anksiyete
Olgegi skor dagilimlart
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Smear sonucu ASCUS olan arastirma grubunun BECK Anksiyete Olgegi
skoru ortalamasi 20-29 yas arasi kadinlarda 12,2, 30-39 yas aras1 kadinlarda 11,6, 40-
49 yas aras1 kadinlarda 9,02, 50-59 yas aras1 kadinlarda 14,31, 60-70 yas arasi
kadinlarda 3,5 olarak bulunmustur. Smear sonucu negatif olan kontrol grubunun
BECK Anksiyete Olcegi skoru ortalamasi 20-29 yas arasi kadinlarda 8,8, 30-39 yas
arasi kadinlarda 11,1, 40-49 yas aras1 kadinlarda 10,5, 50-59 yas aras1 kadinlarda 11,
60-70 yas aras1 kadinlarda 3,4 olarak bulunmustur. En yiiksek anksiyete skoru
ortalamasi aragtirma grubunda ortalama 14,3 puanla 50-59 yas arasinda, kontrol
grubunda ise 11,13 puan ortalama ile 30-39 yas arasinda tespit edilmistir. (Tablo 2,
Grafik 5)

Ortalama Beck Anksiyete Olgegi Skoru

Yas ASCUS NEGATIF Genel Ortalama
20-29 12,2 8,8 10,2
30-39 11,6 11 11,4
40-49 9 10 9,8
50-59 14,3 11 12,7
60-70 3,5 34 34
Genel Ortalama 10,8 10,2 10,5

Tablo 2: Smear sonucu ASCUS olan arastirma ve Negatif olan kontrol gruplarinin yas araliklarina

gore Beck Anksiyete Olgegi skor ortalamalari

16

14

12

10
8 —@—ASCUS
6 =@ NEGATIF
4

20-29 30-39 40-49 50-59 60-70

Grafik 5: Smear sonucu ASCUS olan arastirma ve Negatif olan kontrol gruplarinin yas araliklarina

gore Beck Anksiyete Olgegi skor ortalamalarmin dagilin

43



ASCUS grubundaki bireylerin 65°1 hi¢ anksiyete belirtisi gostermemis, 32’si

hafif diizeyde anksiyete, 19’u orta diizeyde anksiyete, 14’ ise yiiksek diizeyde

anksiyete yasamaktadir. Negatif grupta ise 55 kisi hi¢ anksiyete belirtisi

gostermezken, 42 kisi hafif diizeyde anksiyete, 30 kisi orta diizeyde anksiyete, 3 kisi

ise yiiksek diizeyde anksiyete yagamaktadir. (Tablo 3 ve Grafik 6)

Beck Anksiyete Olcegi SMEAR

ANKSIYETE DUZEYI ASCUS

NEGATIF Genel Toplam

HIC 65 (%50) 55 (%42) 120

HAFIF 32 (%24) 42 (%32) 74
ORTA 19 (%14) 30 (%23) 49
YUKSEK 14 (%10) 3 (%2) 17
Genel Toplam 130 130 260

Tablo 3: Smear sonucu ASCUS olarak sonuglanan arastirma grubu (n:130) ve Smear sonucu Negatif

olarak sonuglanan kontrol grubundaki (n:130) hastalarin Beck Anksiyete Olgegi skorlarina gore

hesaplanan Anksiyete diizeylerine gore dagilimi

70
60
50
40
30

20

HiG
HAFiF
ORTA

mASCUS
NEGATIF

YUKSEK

Grafik 6: Smear sonucu ASCUS olarak sonuglanan aragtirma grubu (n:130) ve Smear sonucu Negatif

olarak sonuglanan kontrol grubundaki (n:130) hastalarin Beck Anksiyete Olgegi skorlarina gore

hesaplanan Anksiyete diizeylerine gore dagilimi

Arastirmada ayrica smear sonucu ASCUS olarak sonuglanan 83 hastanin

HPV DNA analizi sonuglar1 incelenmistir. HPV DNA sonuglarina gore hastalar HPV

Negatif hastalar, serviks kanseri i¢in diistik riskli HPV tipleri pozitif hastalar ve

serviks kanseri icin yiiksek riskli HPV tipleri pozitif hastalar olarak ti¢ grupta
toplanmistir. HPV Tip 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66 ve 68 serviks

kanseri agisindan yiiksek riskli HPV tipleri olarak kabul edilmistir. Smear sonucu
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ASCUS olarak sonug¢lanan 83 hastadan 44 tanesinin HPV DNA sonucu Negatif
olarak bulunurken, 16 hasta serviks kanseri i¢in diisiik riskli HPV tipleri pozitif, 22

hasta serviks kanseri i¢in yliksek riskli HPV tipleri pozitif olarak bulunmustur. (Tablo
4)

HASTA SAYISI YUZDE ORAN
HPV DNA Negatif 44 53,66%
Diisiik Riskli Tipler Pozitif 16 19,51%
Yiiksek Riskli Tipler Pozitif 22 26,83%
TOPLAM 82 100,00%

Tablo 4: Smear sonucu ASCUS olan 82 hastada HPV DNA Analizi dagilim

SMEAR ASCUS OLAN HASTALARDA HPV DNA DAGILIMI

m HPV DNA NEGATIF
DUSUK RISKLI TIPLER POZITIF
YUKSEK RISKLI TIPLER POZITIF

Grafik 7: Smear sonucu ASCUS olan 82 hastada HPV DNA Analizi dagilim1

Smear sonucu ASCUS olarak sonu¢lanan ve HPV DNA sonucu bulunan 83 hastanin

yas dagilimi Tablo 5°de ve Grafik 8’de gosterilmektedir.

YAS HPV DNA

Yas Arahi@i  Negatif Diisiik Riskli Tipler Pozitif | Yiiksek Riskli Tipler Pozitif | Toplam
20-29 3 4 4 11
30-39 14 6 8 28
40-49 18 3 8 29
50-59 8 3 2 13
60-65 2 2

Toplam 45 16 22 83

Tablo 5: HPV DNA Negatif , HPV DNA diisiik riskli tipler pozitif , HPV DNA yiiksek riskli tipler

pozitif gruplarindaki hastalarin yas araliklarina gére dagilimlari
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Grafik 8: Smear ASCUS olan hastalarda HPV Negatif, Diisiik riskli tipler pozitif ve Yiiksek riskli

tipler pozitif gruplarinin yas dagilimlar

Smear sonucu ASCUS olan ve HPV DNA analizi yapilan hastalarin BECK
Anksiyete Olgegi skor dagilimlar1 Grafik 8°de gosterilmistir.
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Grafik 8: HPV DNA Negatif , HPV DNA diistik riskli tipler pozitif , HPV DNA yiiksek riskli tipler
pozitif gruplarinin Beck Anksiyete Olcegi skor dagilimlari

Puan

Smear sonucu ASCUS olan ve HPV DNA analizi yapilan hastalardan HPV
Negatif olan grubun BECK Anksiyete Olcegi skoru ortalamasi 9,73, serviks kanseri
icin diisiik riskli HPV tipleri pozitif olan grubun BECK Anksiyete Olgegi skoru

ortalamasi 9,81, serviks kanseri i¢in yliksek riskli HPV tipleri pozitif olan grubun
BECK Anksiyete Olgegi skoru ortalamasi 15,22 olarak bulunmustur. (Tablo 6)
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Ortalama BECK Anksiyete Olcegi Skoru

Yas HPYV Negatif Diisiik Riskli Tipler Yiiksek Riskli Tipler Ortalama
Arahigi Pozitif Pozitif

20-29 11,3 7,7 16,5 11,9

30-39 10,2 10 18 12,3

40-49 6,2 10,3 14,875 9

50-59 17 11,6 3 13,6

60-69 5,5 5,5
Ortalama 9,7 9.8 15,2 11,2

Tablo 6: HPV DNA Negatif , HPV DNA diisiik riskli tipler pozitif , HPV DNA yiiksek riskli tipler

pozitif gruplarinin yas araliklarina gore Beck Anksiyete Olgegi skor ortalamalari

Smear sonucu ASCUS olan ve HPV DNA analizi yapilan hastalarin Beck
Anksiyete Olgegi skorlamalarina gore anksiyete diizeyleri hesaplanmistir. Buna gore
HPV Negatif olan gruptaki bireylerin 27’si hi¢ anksiyete belirtisi gostermemis, 8’1
hafif diizeyde anksiyete, 7’si orta diizeyde anksiyete, 3’1 ise yliksek diizeyde
anksiyete yasamaktadir. Serviks kanseri icin diisiik riskli HPV tipleri pozitif olan
grupta ise 8 kisi hi¢ anksiyete belirtisi gostermezken, 5 kisi hafif diizeyde anksiyete,
2 kisi orta diizeyde anksiyete, 1 kisi ise yiiksek diizeyde anksiyete yasamaktadhir.
Serviks kanseri i¢in yiiksek riskli HPV tipleri pozitif olan grupta ise 6 kisi hig¢
anksiyete belirtisi gostermezken, 6 kisi hafif diizeyde anksiyete, 7 kisi orta diizeyde
anksiyete, 3 kisi ise yiiksek diizeyde anksiyete yasamaktadir. (Tablo 7, Grafik 10)

BECK ANKSIYETE | HPV DNA
OLCEGI
Anksiyete Diizeyi Negatif Diisiik Riskli Tipler Pozitif  Yiiksek Riskli Tipler Pozitif Toplam
HIC 27 8 6 41
HAFIF 8 5 6 19
ORTA 7 2 7 16
YUKSEK 1 3 7
Toplam 45 16 22 83

Tablo 7: HPV DNA Negatif , HPV DNA diisiik riskli tipler pozitif , HPV DNA yiiksek riskli tipler
pozitif gruplarindaki hastalarin Beck Anksiyete Olgegi skorlarina gore hesaplanan Anksiyete

diizeylerine gore dagilimi
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Grafik 10: HPV DNA Negatif , HPV DNA diisiik riskli tipler pozitif , HPV DNA yiiksek riskli tipler
pozitif gruplarindaki hastalarin Beck Anksiyete Olgegi skorlarina gore hesaplanan Anksiyete

diizeylerine gore dagilim

Shapiro-Wilk testine gore, Smear testi ASCUS olan aragtirma grubu ve smear
testi negatif olan kontrol grubunda yas degiskenlerinin normal dagildigi; BECK
Anksiyete Olgegi skoru degiskenlerinin ise normal dagilim gostermedigi

goriilmektedir.

Bagimsiz 6rneklem t-testine gore, yas degiskeninde smear ASCUS ve negatif
gruplar1 arasinda ortalama agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark

bulunmamaktadir (p = 0.776).

Tek yonlit ANOVA testine gore, yas degiskeninde gruplar arasinda ortalama

acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark goriilmemektedir (p = 0.361).

Spearman’s tho korelasyon testine gore, yas ve BECK Anksiyete Olgegi
skoru arasinda zay1f negatif bir iligki bulunmaktadir ancak istatistiksel olarak anlaml

degildir (r =-0.020, p = 0.743).

Mann-Whitney U testi sonuglaria gore, smear ASCUS ve negatif gruplari
arasinda BECK Anksiyete Olgegi skoru agisindan anlamli bir fark bulunmamaktadir
(p=0.511). ASCUS ve negatif smear gruplart BECK anksiyete skoru agisindan
birbirinden bagimsiz olarak farklilasmamaktadir ve anksiyete diizeyleri her iki grup

icin de benzerdir.
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Pearson ki-kare testine gore, smear ASCUS ve smear negatif gruplarda BECK

anksiyete skoruna gore hesaplanan Anksiyete diizeyi arasinda anlamli bir iligki

bulunmaktadir (p = 0.008).

Tek yonlit ANOVA testine gore, smear sonucu ASCUS olan hastalardan HPV

analizine gore olusturulan gruplar arasinda BECK anksiyete skoru degiskeni icin

ortalama agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark goériilmemektedir (p = 0.123).

Linear-by-Linear Association testi ve Spearman’s rho korelasyon testi

sonuglarina gore, pozitif HPV tipinin risk seviyesi ile BECK anksiyete skoru

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir pozitif iligki goriilmektedir (sirayla p = 0.022,

p = 0.019). Ancak Spearman’s rho korelasyon testi zay1f pozitif bir korelasyon

oldugunu gostermektedir (r = 0.258). Bu sonuglar, pozitif HPV tipinin risk seviyesi

arttikca BECK anksiyete skorunun da artma egiliminde oldugunu, ancak iligkinin

zay1f oldugunu gostermektedir. (Tablo 8)

Test Sonucu

Korelasyon (r-

Degiskenler Test Tiirii Yorum
(p-degeri) degeri)
Yas ve Smear ASCUS- Bagimsiz 0776 Smear ASCUS ve negatif gruplari arasinda yas
. . p=0.
Negatif Orneklem t-Testi agisindan anlamli fark yok.
Yas ve BECK Anksiyete Tek Yonlu Yas degiskeninde gruplar arasinda anlaml fark
p=0.361
Diizeyi ANOVA bulunmamaktadir.
Spearman’s Rho Yas ve BECK skoru arasinda zay1f negatif bir iligki
Yas ve BECK Skor p=0.743 r=-0.020
Korelasyon Testi var, ancak anlamli degil.
BECK Skor ve Smear Mann-Whitney U 0511 Smear ASCUS ve negatif gruplari arasinda BECK
p=0.
ASCUS-Negatif Testi skoru agisindan fark yok.
. Smear ASCUS ve negatif gruplar ile BECK anksiyete
BECK Simiflama ve Pearson Ki-Kare
p=0.008 skoruna gore hesaplanan anksiyete diizeyi arasinda
Smear Pozitif-Negatif Testi
anlaml iligki var.
Ascus HPV Simiflama ve Tek Yonli 0123 Smear ASCUS hastalarda HPV smiflamasi ve BECK
p=0.
BECK Skor ANOVA skorlar1 arasinda anlaml fark yok.
Ascus HPV Smiflama ve  Linear-by-Linear 0.022 0258 Pozitif HPV tipinin risk seviyesi ile BECK anksiyete
p=0. r=0.
BECK Anksiyete diizeyi Association skoru arasinda pozitif iliski var, ancak zayif.
Ascus HPV Simiflama ve Pozitif HPV tipinin risk seviyesi artttkga BECK
Spearman’s Rho . S o
BECK Skor p=0.019 r=0258 anksiyete skoru da artma egiliminde, ancak iligki

Korelasyon Testi

Tablo 8: Istatistiksel analizler 6zet tablosu

zayif.
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TARTISMA

Servikal smear taramasi, servikal kanserin erken teshisi i¢in en etkili ve
yaygin kullanilan tarama yontemlerinden biridir. 1950'lerden itibaren yapilan bu
taramalar, servikal kanserin goriilme sikligin1 6nemli 6lgiide azaltmis ve kadinlarin
yasam slirelerini uzatmigtir. Pap smear testi olarak da bilinen servikal smear, servikal
hiicrelerin mikroskobik olarak incelenmesiyle yapilan bir tarama yontemidir. Bu
testin amac1 servikal hiicresel degisikliklerin varligini belirlemek, bdylece servikal
kanserin erken evrelerinde tespit edilebilmesini saglamaktir. HPV, serviks kanserinin
en onemli etiyolojik faktorlerinden biridir. HPV'nin 100'n iizerinde tipi
bulunmaktadir ve bazi tipler servikal kanserle gii¢lii bir iligkiye sahiptir. ASCUS
tanis1 alan hastalarda HPV tiplendirmesi, hangi HPV tipinin varligini belirleyerek
risk degerlendirmesine yardimei olabilir. Bu tiir taramalar, servikal kanserin erken
teshisi icin kritik oneme sahiptir. Ancak, ASCUS gibi test sonuglari hastalar tizerinde
ciddi psikolojik etkiler yaratabilir. Yapilan ¢aligmalar, ASCUS sonucu alan
kadinlarda, tan1 sonrasi endige, stres ve anksiyete gibi duygusal tepkilerin arttigin
gostermektedir. Bu durum, tarama sonuglar1 hakkinda bilgi eksikligi, potansiyel
kanser riski ve tedavi siireci hakkinda belirsizliklerin yaratmis oldugu kaygilardan

kaynaklanmaktadir.

Servikal kanser taramasinin kadinlar i¢in 6nemi, erken evrede tespit edilen
servikal kanserlerin tedavi edilebilirliginin yiiksek olmasiyla dogrudan iliskilidir.
Diizenli taramalar, kanserin baslangi¢ asamalarinda yakalanmasini saglayarak,
hastalarin daha etkili tedavi edilmesine olanak tanir. Ancak bu taramalarin etkinligi,
yalnizca tarama isleminin yapilmasiyla degil, ayn1 zamanda bu tarama sonuglarina
gore takip ve tedavi siireclerinin dogru bir sekilde yonetilmesiyle saglanir. Tarama
sonuglar1 genellikle kadinlarda endise yaratabilir, bu nedenle bu sonuglarin psikolojik

boyutunun da géz oniinde bulundurulmasi gerekmektedir.

Tedavi siirecinin bagarili olabilmesi i¢in, kadinlarin takip ve tedaviye uyumu
biiyiik 6nem tagir. Ozellikle ASCUS tanis1 almis ve HPV pozitif olan hastalarda,

diizenli takip ve gerekirse tedavi edilmesi gereken durumlarin gézden kagirilmamasi,
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servikal kanserin dnlenmesinde temel rol oynar. Ancak hasta uyumu, yalnizca tibbi
miidahalelerin etkinligiyle degil, ayn1 zamanda hastanin psikolojik durumu ve tedavi
stirecine dair anlayisiyla da yakindan iligkilidir. Anksiyete, depresyon veya kaygi gibi
psikolojik sorunlar, kadinlarin takip siirecine devam etmelerini engelleyebilir ve
tedaviye uyumlarini olumsuz etkileyebilir. Bu nedenle, servikal kanser taramasinin
yalnizca tibbi bir miidahale degil, ayn1 zamanda psikolojik destek gerektiren bir

stire¢ oldugunu vurgulamak énemlidir.

Kadinlarin tedavi ve takip siirecine uyumunu artirabilmek i¢in, saglik
profesyonellerinin hastalar1 bilgilendirme ve destekleme konusunda daha aktif bir rol
iistlenmesi gerekmektedir. Ayrica, hastalarin diizenli kontrollerini yapmalari i¢in
tesvik edilmesi ve anksiyete gibi psikolojik sorunlarla basa ¢ikabilmeleri adina
gerekli yonlendirmelerin saglanmasi, servikal kanserin erken teshis ve tedavi

edilmesinde 6nemli bir etkendir.

Bu baglamda, ASCUS sonucu ile HPV tiplendirilmesinin yani sira, kadinlarin bu
stiregteki psikolojik durumlarinin da g6z 6niinde bulundurulmasi 6nemlidir. Bu
aragtirma, ASCUS tanis1 almis kadinlarda HPV tiplendirmesinin psikolojik etkilerini
ve anksiyete diizeylerini incelemeyi amaglamaktadir. Yapilacak bu degerlendirmeler,
tibbi miidahalelerle birlikte, hastalarin psikolojik sagligini iyilestirmek i¢in yeni

yaklagimlar gelistirilmesine katki saglayabilir.

Sitolojik tarama tekniklerinin hastalarda yol agabilecegi psikolojik etkiler
orneklerin toplanmasi sirasinda, sonuglart beklerken, tatminsiz smear (siirlintii)
ornekleri sonucu, anormal sonuglardan dolay1 yada anormal sonuclar nedeniyle takip
siirecinde olusabilir. Hollanda'da Korfage ve ark. (107), normal test sonuglarina sahip
789 kadm ile yaptiklar1 ¢alismada servikal kanser taramasinin saglikla iligkili yasam
kalitesi tlizerindeki etkisini degerlendirmistir. Tarama spesifik kaygi diizeyi, tarama
yapilmayan kadinlara gore tarama yapilan kadinlarda daha diisiiktii. Tarama Oncesi
ve sonrast sonuglar karsilastirildiginda, EQ-5D saglik puani artti, mental saglik puani
artt1 ve genel kaygi puan1 (Spielberger Durum-Tip Kaygi Envanteri [STAI-6]) azald.
Geng ve yash kadinlar arasinda sonuglarda fark bulunmadi. Smear alma islemi
sirasinda %19'u utang, agri, rahatsizlik ve sinirlilik hissettiklerini bildirmesine

ragmen, kadmnlarin %80'1 sitoloji isleminden sonra sonuglarindan memnun
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kaldiklarim belirtti. Larsen ve ark. (108) tarafindan yapilan 13 kadinla yapilan bir
goriisme anketinde, farkli yas ve ge¢mislere sahip neredeyse tiim kadinlar pelvik
muayene Oncesinde sinirli olduklarini belirtmis, ancak muayeneyi tan1 koymak igin
gerekli bir islem olarak degerlendirmislerdir. Kadinlar, muayene sirasinda kendilerini
kontrol altinda hissetmelerini etkileyen birkag faktor belirtmislerdir; bunlar arasinda
doktorun cinsiyeti, bilgilendirilmis iletisim, muayene sirasinda pozisyonlari,
ciplakken kaybolan mahremiyet duygusu ve doktora duyulan giiven yer almaktadir.
Yanikkerem ve ark. (109), Tiirkiye’de bir jinekoloji poliklinigine basvuran 433
kadmin anket ¢aligmasina dayanarak, jinekolojik muayene sirasinda bilgi vermenin
Oonemini vurgulamistir. Norrell ve ark. (110) tarafindan 21-65 yaslar1 arasindaki 262
kadmla yapilan bir goriisme anketinde, katilimcilarin %62'si, saglik hizmeti
saglayicilartyla agik iletisimin pelvik muayenenin amaci ve degeri konusunda
yardimc1  oldugunu diisiinmiislerdir. ABD ve Avrupa'daki diger kohort
caligmalarinda, iyi iletisimin tarama deneyimini olumlu etkiledigi ve taramaya
uyumu artirdigr bulunmustur (Taylor ve ark.(111); Thangarajah ve ark. (112);
Freijomil-Vézez ve ark. (113)).

Freijomil-Vazquez ve ark. (113), Ispanya’daki bir jinekoloji kliniginden alman ve
CIN tanis1 dogrulanan 21 kadin (yaslar1 21-52) ile bir goriisme anketi
gerceklestirmistir. Saglik hizmeti saglayicilarinin sinirli tan1 bilgisi verdigi
durumlarda, kadinlarin kaygilari, CIN'in 6nlenmesi ve tedavisiyle ilgili belirsizlik ve

karar verme gii¢liigii nedeniyle artmigtur.

Korfage ve ark. (107) tarafindan yapilan bir anket ¢alismasinda, Hollanda’daki
789 kadinda smear testi dncesi ve sonrasi genel kaygi ve taramaya 6zgii kaygi
seviyeleri karsilastirilmistir. Tarama i¢in uygun olmayan ve onlimiizdeki 2 yil i¢inde
servikal kanser taramasi yapilmasi gerekmeyen 567 kadinla olusturulan yasa uygun
referans grubuna, Maastricht’teki bolgesel tarama organizasyonu araciligiyla anket
gondermistir. Tarama katilimcilari, tarama Oncesinde, tarama sonrasinda ve test
sonuglar1 alindiktan sonra referans grubuna kiyasla daha diisiik tarama 6zgii kaygi
bildirmistir (P < 0,001). Normal bir sonug alindiktan sonra, STAI-6 puani ile dl¢iilen
genel kaygi hafifce azalmistir. Psikolojik Sonuglar Anketi kullanilarak 6l¢iilen
taramaya 0zgii kaygi, ilk basta artmis, ancak smear testi sonuglar1 alindiktan sonra

azalmstir.
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Tatminsiz test sonuglarina sahip kadinlar, normal test sonuglarina sahip kadinlara
gore daha yiiksek kaygi seviyeleri yasayabilirler. French ve ark. (114) Birlesik
Krallik'ta tatminsiz smear sonuglarina sahip 180 kadin ile normal sonuglara sahip
226 kadinda psikolojik etkileri incelemistir. Tatminsiz test sonucglarina sahip kadinlar,
durum kaygis1 (STAI-6) ve test sonuglariyla ilgili endise agisindan daha yiiksek
puanlar almis, servikal kanser riski konusunda kendilerini daha yiiksek risk altinda
hissetmis ve aldiklar1 test sonucu bilgileriyle daha az tatmin olmuslardir, bu durum

normal test sonuglarina sahip kadinlarla karsilastirildiginda belirgindi.

Anormal sitoloji test sonucu aldiktan sonra kadinlarin yasadigi kaygiy1
raporlayan ¢ogu calisma, kesitsel anket arastirmalaridir. Bazi ¢caligmalar, anormal bir
test sonucu aldiktan sonraki psikolojik etkilerin siiresini incelemistir. Maissi ve ark.
(115), Birlesik Krallik’ta normal sonuglara sahip 366 kadin ile anormal test
sonuglarina sahip 1010 kadin (sinirda veya hafif displazi) arasinda psikolojik etkileri
karsilastiran bir anket ¢aligmasi yapmistir. Normal sonuglara sahip kadinlar, anormal
sonuglara sahip olanlara kiyasla durum kaygis1 (STAI-6), duygusal stres (12
maddelik Genel Saglik Anketi [GHQ-12]) ve test sonuglariyla ilgili endige
konusunda anlamli derecede daha diisiik puanlar almislardir. Benzer bulgular, Wardle
ve ark. (116) tarafindan da Birlesik Krallik’ta rapor edilmistir. Isveg’te yapilan bir
caligmada, CIN1 (hafif displazi) olarak bildirilen iki ardisik smear testi sonuglarina
sahip 242 kadinin anket ¢alismasinin sonuglari rapor edilmistir (Idestrdom ve ark.,
117). Cogu kadin izlemden memnun olmustur; %72’si hafif displazi olmanin
anlamini ve sonuclarint anladigini hissetmistir. Bununla birlikte, %59’u endiseli ve
kaygil1 olduklarini bildirmistir. Dahasi, kadinlarin %30°u ek testler gerekliligi
nedeniyle giinliik hayatlarini etkiledigini diistinmiis ve %8’1, hafif displazinin
yonetimi sonucunda cinselliklerini ve cinsel deneyimlerini olumsuz etkiledigini

belirtmistir.

Birlesik Krallik'ta yapilan Sinirda ve Diger Diisiik Dereceli Anormal Smear
Sonuglarinin Yonetimi Denemesi (TOMBOLA) ¢alismasinda, Gray ve ark. (118),
diistik dereceli anormallik (sinirda niikleer anormallikler veya hafif displazi) olan
3671 kadinda psikolojik ve psikososyal etkiler {izerine bir anket ¢alismasi
gerceklestirmistir. Hastane Kaygi ve Depresyon Olgegi (HADS) kullanilarak yapilan
caligmada, kadinlarin %57'sinin kayg belirtisi gostermedigi (HADS kaygi alt 6l¢egi
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ile kaygi i¢in cut-off puan1 <8 olarak tanimlanmaistir), %20'sinin baz1 kaygi diizeyleri
gosterdigi (8—10 puan arast), ve %23"iniin klinik a¢idan anlaml kayg1 diizeyi
gosterdigi (>11 puan) bulunmustur. Cogu kadin (%91) depresyon alt 6lgeginde
depresyon gostermemistir (HADS depresyon alt 6lgegi ile depresyon i¢in kesme
puan1 <8 olarak tanimlanir). Kaygi ve depresyon puanlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli iligkilere rastlanmistir: Depresyon alt 6l¢eginde >8 puan alan kadinlarin
%95°1 ayn1 zamanda kayg alt 6lgeginde >8 puan almistir. Cok degiskenli bir
analizde, kaygi ile genel saglik kaygilari, kendine dair duygular, servikal kanser
kaygilari, gelecekteki dogurganlik, cinsel yasam, servikal kanser riski algisi ve alinan

destek arasinda onemli iligkiler bulunmustur.

Pirotta ve ark. (119), Avustralya'da 18-45 yaslarindaki 333 kadinin, test
sonuglarini aldiktan 3 ay sonra yaptiklar1 bir anketle, anormal bir smear testi
sonucunun psikolojik etkilerini degerlendirmistir. Genel saglikla ilgili yasam kalitesi
puanlari, EuroQol Gorsel Analog Olgegi kullanilarak degerlendirilmistir; bu dlgek,
katilimcilarin mevcut saglik durumlarini 0 (61iim) ile 100 (miikemmel saglik)
arasinda bir skala ile segmelerine olanak tanir. Sonuglar, normal smear, anormal
smear ve dogrulanan CIN olan kadinlar arasinda neredeyse esit olmustur. Human
Papillomavirus Etki Profili kullanilarak yapilan endiseler, duygusal etki ve kontrol
degerlendirmelerinde, anormal smear testleri ve CIN olan kadinlarda, normal smear
testlerine sahip kadinlara gore daha yiiksek puanlar alinmistir. Yiiksek dereceli
lezyonlar veya dis genital sigilleri olan kadinlarda cinsel yagam ve benlik algis1 ile
ilgili endiseler gézlemlenmis, ancak diisiik dereceli lezyonlari olanlarda bu tiir

endiseler olmamustir.

Korfage ve ark. (120), Hollanda'daki bir bolgesel tarama organizasyonu
aracilifiyla, son 624 ay icinde sinirda veya hafif displazi (BMD) test sonuglari
almig 270 kadina genel yasam kalitesi, genel kaygi ve taramaya 6zgii kaygiy1
degerlendirmek amaciyla anket gondermistir. Benzer bir anket, tarama yapilacak 30—
60 yaglarindaki 372 rastgele secilen kadina (referans grubu) gonderilmistir. BMD
grubundaki kadinlar, referans grubundaki kadinlara kiyasla daha ytiksek genel kaygi
ve taramaya 0zgii kaygi seviyelerine sahipti; BMD grubunun %44’ yiiksek kaygi
diizeyine sahipken (STAI-6 puan1 > 44), referans grubunda bu oran %33’tii (P <

0,001). Bu bulgu, yas, is ve medeni durum, ¢ocuk sahibi olup olmama ve dogum yeri
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gibi faktdrlere gore yapilan diizeltme sonrasinda da anlamli kalmistir. Her iki grup da
servikal kanser tarama programina olumlu bakmakla birlikte, BMD grubundaki
kadinlar, tekrar smear alinmasinin nedeni olarak servikal kanser korkusunu daha

fazla bildirmistir (BMD grubu: %23, referans grubu: %4; P < 0,001).

Almanya’da yapilan bir anket tabanli ¢aligmada, anormal test sonucu alan
kadinlarin psikolojik etkileri degerlendirilmistir. Calismaya, CIN i¢in daha ileri
degerlendirme amaciyla 595 kadin davet edilmistir (Thangarajah ve ark., 112).
Kadinlarin ¢ogu (%68,8) test sonuclarini aldiklarinda kaygili olduklarini belirtmis,
%26,3"0 panik hissettigini ve %18,6’s1 test sonucunun ne anlama geldigini
anlamadigini ifade etmistir. Doktorlariyla goriistiikten sonra, kadinlarin %54,4’1

endiseli kalmis, %24,4’1i rahatlamis, %20,2’s1 ise kendini giivende hissetmistir.

Norveg’te yapilan bir RCT ¢alismasinda, kadinlar ya her 5 yilda bir hrHPV testi
(hrHPV pozitif ise sitoloji yapilacak; n = 487) ya da her 3 yilda bir sitoloji testi
(diistik dereceli sitoloji tespiti durumunda hrHPV testi yapilacak; n = 521) alacak
sekilde randomize edilmistir. Tarama grubu ve test sonucu bazinda kaygi ve
depresyon puanlari karsilagtirllmigtir (Andreassen ve ark., 121). Her iki ¢aligma
grubunun da ortalama yas1 51 yil olup, benzerdir. Anormal birinci derece sitoloji
sonuclarinin siklig1 (%54) ile pozitif birinci derece hrHPV test sonuglari (%53)
benzerdi. Sitoloji ile tarama yapilan kadinlara kiyasla, hrHPV ile tarama yapilan
kadmlar hafif kaygi ve depresyon puanlar1 yagama olasilig1 agisindan daha ytiksek
degildi (RR, 0,96; %95 CI, 0,70-1,31) ya da orta derecede veya siddetli kaygi ve
depresyon yasama olasiliklar1 daha yiiksek degildi (RR, 1,14; %95 CI, 0,65-2,02).
Benzer bulgular, anormal sitoloji veya pozitif hrHPV test sonuglarina sahip kadinlar
arasinda da gézlemlenmistir. 34 yas ve iizeri kadinlar i¢in tarama sonrasi1 4-24 ay
boyunca uzun vadeli kaygi veya depresyon puanlarinin anormal olma olasiligi,

tarama yontemi veya tarama sonuglari tarafindan etkilenmemistir.

Tarama ve tani ile iligkili kaygi ve stresin rapor edilmis olmasina ragmen,
kadinlarin dahil edilme 6zellikleri (sosyodemografik, davranigsal ve yas farkliliklart
gibi) nedeniyle bulgular ¢aligmalarda farklilik gostermektedir. Danimarka’da,
servikal displazi farkli asamalarindaki kadinlarin deneyimlerini ve HPV'nin servikal

displazinin nedeni olarak bilgi seviyelerinin hastalik algilarini nasil etkiledigini

55



inceleyen bir nitel calismada, Lee Mortensen ve Adeler (122), farkli asamalardaki
servikal displaziye sahip 12 kadinla bir odak grup goériismesi yapmistir. Katilimcilar,
servikal displaziyi son derece strese yol acan bir durum olarak degerlendirmis ve
lezyonlar regresyona girmeden veya tedavi basglatilmadan dnce izleme yapilmasinin
kaygi verici bir gecikme olarak algilanmasina yol agmistir. Kadinlar, displazilerinin
evresiyle orantili olmayan bir kanser korkusu ifade etmis, ancak bu korku, durumlari
hakkinda sahip olduklar1 bilgiye gore sekillenmistir. Sonuglar, kadinlarin
endiselerinin, doktorlarla yapilan iletisimin kalitesine ve saglanan bilgi miktarina

bagli oldugunu dnermektedir.

Kitchener ve ark. (123), Birlesik Krallik'ta rutin taramaya katilan ve tekrarlayan
BMD smear sonuglarina sahip kadinlar arasinda, 6 ay sonra kolposkopi veya sitolojik
izleme arasinda se¢cim yapmanin, hafif anormal smear sonucu olan kadinlar i¢in
psikolojik morbidite agisindan faydali olup olmayacagini belirlemek amaciyla bir
RCT calismas1 yapmuslardir. Kadinlar ya tekrar sitoloji grubuna (n = 243) ya da
tekrar sitoloji ve kolposkopi arasinda se¢im yapabilecekleri bir se¢im grubuna (n =
233) atanmuslardir. Psikolojik etkiler {izerine bir anket ¢aligmasi, baslangigta, ilk
kolposkopi sonrasinda (secilirse), 6 ay sonra (sitoloji veya kolposkopi) ve son olarak
12 ay sonra tekrar yapilmistir. GHQ ve STAI durum kaygisi puanlariin ortalama
puanlari, se¢im ve se¢im yapilmayan gruplar arasinda farklilik géstermemistir. Her
iki grup da 12 ay i¢inde genel saglik puanlarinda ve STAI durum kaygis1

diizeylerinde azalma bildirmistir.

TOMBOLA denemesinde, Birlesik Krallik’taki NHS Servikal Tarama
Programi'nda diisiik dereceli sitolojik anormallikler tespit edilen 20-59 yaslarindaki
3399 kadin, sitolojik izleme veya ilk kolposkopi yapilmak iizere rastgele se¢ilmis ve
12, 18, 24, 30. aylarda psikolojik analiz anketi doldurmalar1 istenmistir. 30 ay
stiresince, kolposkopi grubuna atanan kadinlar, sitolojik izleme grubuna atanan
kadinlara kiyasla, takiple ilgili kaygi puanlarinin daha diigiik oldugunu bildirmistir
(Fielding ve ark., 124). Kolposkopi grubuna atanan kadinlar, sitolojik izleme grubuna
atanan kadinlara gore, bilgi ve destekle ilgili daha diisiik memnuniyet diizeylerine

sahipti.
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Diisiik dereceli sitoloji sonucu nedeniyle kolposkopiye yonlendirilen ve 30 ay
boyunca izlenen 20-59 yaslarindaki 1555 kadinla yapilan bir ¢alismada, kadinlarin
%40" takip sirasinda bir veya daha fazla zaman diliminde servikal kanser hakkinda
kaygi duymus, %26's1 cinsel iliski hakkinda kaygi duymus, %24'i gelecekteki
dogurganliklar1 hakkinda kaygi duymus ve %60" genel sagliklar1 hakkinda kayg1
duymustur (Sharp ve ark., 125).

HPYV testinin, servikal tarama kapsaminda birincil test olarak psikososyal
etkilerini inceleyen ilk ¢aligma, Birlesik Krallik'ta, HPV testi ve sitoloji testi yapilan
271 kadin (ortalama yas 32) iizerinde gerceklestirilmistir (McCaffery ve ark., 126).
Anksiyete, STAI-6'nin kisa formu (Marteau & Bekker, 127) ile dl¢iilmiis ve distress
(sikint1) ise Servikal Tarama Anketi (CSQ; Wardle ve ark., 116) ile
degerlendirilmistir; sonuglar 1 ay i¢inde toplanmistir. Normal sitolojisi olan kadinlar
arasinda, HPV pozitif kadinlarda anksiyete ve distress seviyeleri, HPV negatif
kadinlara gore daha yiiksekti. Benzer bir pattern, anormal veya tatmin edici olmayan
sitolojisi olan kadinlarda da gézlemlenmis ancak tahminlerin varyansi yiiksek
olmustur ¢linkii gruptaki kadin sayis1 yalnizca 40'tir. Ayrica, HPV pozitif kadinlar,
HPV negatif kadinlara gére mevcut partnerleri ve onceki ile gelecekteki partnerleri
hakkinda daha kotii hissettiklerini belirtmislerdir. Bu etki, normal sitolojisi olan
kadinlar ve anormal veya tatmin edici olmayan sitolojisi olan kadinlar arasinda

benzer olmustur.

Normal sitolojisi olan kadinlardaki psikososyal sonuglar, Birlesik Krallik'ta
yapilan ARTISTIC denemesinin bir alt calismasinda da dl¢iilmiistiir (Kitchener ve
ark., 128, 129). ARTISTIC denemesine dahil edilen normal veya hafif anormal
sitolojisi olan kadinlar, ya HPV testi agiklanmis sitoloji ile ya da HPV testi gizli
tutularak sitolojiye gore rastgele gruplara ayrilmiglardir. HPV testi agiklanan grup,
HPYV test sonuglarini temel sitoloji sonuglariyla birlikte alirken, HPV testi gizlenen
grup yalnizca sitoloji sonucu hakkinda bilgilendirilmistir. Anksiyete, distress ve
cinsel tatmin, yaklasik 2 hafta sonra 705 katilimcida degerlendirilmistir. Anksiyete,
STAI-6 ile ol¢lilmiis, distress GHQ (Bridges & Goldberg, 130) ile ve cinsel tatmin
ise Cinsel Degerlendirme Olcegi (Garratt ve ark., 131) ile dl¢iilmiistiir. HPV testi
sonuclarini bilen (agiklanan grup) ve sitoloji negatif olan kadinlarla yapilan analizde,

HPV pozitif kadinlarda anksiyete ve distress seviyelerinin, HPV negatif kadinlara
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gore daha yiiksek oldugu (HPV pozitif %41 vs. HPV negatif %29; OR, 1.70; %95
CI, 1.33-2.17) gozlemlenmistir. Ancak, agiklanan grup ile gizli grup arasinda
anksiyete veya distress diizeylerinin daha yiiksek olduguna dair bir kanit
bulunmamuistir (OR, 0.99; %95 CI, 0.81-1.21). Normal sitolojisi olan HPV pozitif
kadinlarda, normal sitolojisi olan ve HPV testi sonucu agiklanmayan kadinlarla
karsilastirildiginda Cinsel Degerlendirme Olgegi'nde %7'lik anlamli bir fark

gbzlemlenmistir.

Norveg'teki birincil HPV taramast ile sitoloji taramasinin karsilastirildig bir
rastgele uygulama ¢aligmasinda, 1007 tarama yapilan kadin lizerinde anksiyete ve
depresyon, Hasta Sagligi Anketi-4 (PHQ-4) (Kroenke ve ark., 132) ile dl¢lilmiistiir
(121). Katilimecilar, ya her 5 yilda bir HPV testi yapilacak sekilde (HPV pozitif ise
ardindan sitoloji yapilacak) ya da her 3 yilda bir sitoloji testi yapilacak sekilde
rastgele belirlenmistir (diisiik dereceli sitoloji tespit edilirse ardindan HPV testi
yapilacaktir). Sitoloji ile taranan kadinlarla karsilagtirildiginda, HPV testi ile taranan
kadinlarin, hafif, orta veya siddetli anksiyete ve depresyon diizeylerine sahip olma
olasiliklar1 daha ytiksek degildi. Ayrica, HPV pozitif ve normal sitolojisi olan
kadinlarla, sitoloji grubundaki normal sitolojisi olan kadinlar arasinda anksiyete ve
depresyon diizeylerinde anlamli bir fark bulunmamistir. [Norveg'teki bu ¢aligmadaki
psikososyal sonuglar iizerindeki etkinin olmamasinin bir agiklamasi, kadinlarin
anketi son tarama sonuglarini aldiktan 4 ay ila 2 y1l sonra yanitlamig olmalari olabilir
ve anksiyete ve depresyon diizeylerindeki yiikselmeler gegici olabilir, bu nedenle
diizeyler normal hale gelmis olabilir. Ayrica, katilimeilar arasinda anksiyete ve
depresyon seviyelerinde belirgin bir varyasyon gézlemlenmistir, bazi katilimcilar

orta veya siddetli anksiyete ve depresyon seviyeleri gostermistir. ]

Arrossi ve ark. (133) tarafindan orta gelirli bir bolgede uygulanan birincil HPV
taramasinin psikososyal zararlarinin envanteri yapilmistir. Arjantin'in Jujuy
bolgesindeki birincil HPV tarama programina katilan 163 HPV pozitif kadinda,
psikososyal etki, Latin Amerika kadinlari i¢in tasarlanip gegerligi saglanan Psycho-
Estampa Olcegi ile 6l¢iilmiistiir. Psycho-Estampa Olgegi, bes alandan olusur: (i)
cinsel yolla bulagan bir enfeksiyon tastyor olma ile ilgili duygusal alan; (ii) cinsel
iliskilerde tutum ve pratik ile ilgili cinsellik alani; (iii) bilgi belirsizligi alani; (iv) aile

iiyeleri lizerindeki etki ile ilgili alan; ve (v) HPV, kanser ve tedavi ile ilgili endiseler
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alan1. Calisma popiilasyonunda, en yiiksek seviyeler, HPV, kanser ve tedavi ile ilgili
endiselerle ilgili alanda gozlemlenmis, ancak diger alanlarda da yiikselmeler
gozlemlenmistir. Anormal sitolojisi olan kadinlarda, normal sitolojisi olan kadinlara

gore daha yiiksek puanlar elde edilmistir.

Calismada kadin hastaliklar1 ve dogum polikliniklerine bagvuran ve smear
testi sonucu ASCUS olarak sonuglanan 21-65 yas aras1 (ortalama 40 yas) 130 kadin
ile kontrol grubu olarak smear sonucu negatif olan 21-65 yas arasi (ortalama 41 yas)
130 kadin dahil edilmistir. ASCUS grubunun ortalama Beck Anksiyete Olgegi skoru
10,8 olarak bulunurken kontrol grubunun ortalama 10,2 olarak bulunmustur. Her iki
grup arasinda BECK Anksiyete Olgegi skoru agisindan anlamli bir fark
bulunmamaktadir (p = 0.511). Bu durum kadin hastaliklar1 ve dogum polikliniklerine
bagvuran hastalarin smear sonucundan bagimsiz olmak iizere tiim hastalarin tetkik,
tedavi ve takip siirecinin bu durum g6z 6niinde bulundurularak planlanmasi
gerekliligini vurgulamaktadir. Ancak smear ASCUS ve smear negatif gruplarda
BECK anksiyete skoruna gore hesaplanan Anksiyete diizeyi arasinda anlamli bir

iliski bulunmaktadir (p = 0.008).

Yas gruplarina gore bakilacak olursa, en yiiksek anksiyete skoru ortalamast
arastirma grubunda ortalama 14,3 puanla 50-59 yas arasinda, kontrol grubunda ise
11,13 puan ortalama ile 30-39 yas arasinda tespit edilmistir. Arastirma grubunun
%50’si Beck Anksiyete Olgegi’ne gore hig anksiyete belirtisi gdstermemisken,
%?24’iinde hafif diizeyde anksiyete, %14 linde orta diizeyde anksiyete, %10 unda
yiiksek diizeyde anksiyete tespit edilmistir. Bu oranlar kontrol grubu i¢in %42 hig,
%32 hafif diizey, %231 orta diizey, %?2!si yiiksek diizey olarak hesaplanmistir.

Arastirmada ayrica smear sonucu ASCUS olarak sonuglanan 83 hastanin HPV
DNA analizi sonuglar1 incelenmistir. 83 hastanin %53,6’s1 HPV Negatif, %19,5’1
diistik riskli HPV tipleri pozitif, %26,8’1 yliksek riskli HPV tipleri pozitif
saptanmistir. Bu sonuglar ile smear sonucu ASCUS olarak raporlanan hastalara
literatiir verilerine uygun olarak HPV DNA analizi 6nermenin 6nemi ortaya
konmugtur. Smear sonucu ASCUS olan ve HPV DNA analizi yapilan hastalardan
HPV Negatif olan grubun BECK Anksiyete Olgegi skoru ortalamasi 9,73, serviks
kanseri icin diisiik riskli HPV tipleri pozitif olan grubun BECK Anksiyete Olgegi
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skoru ortalamasi 9,81, serviks kanseri igin yiiksek riskli HPV tipleri pozitif olan
grubun BECK Anksiyete Olcegi skoru ortalamasi 15,22 olarak bulunmustur. Pozitif
HPV tipinin risk seviyesi ile BECK anksiyete skoru arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir pozitif iliski goriilmektedir (sirayla p = 0.022, p = 0.019). Serviks kanseri
etiyolojisinde en 6nemli faktoriin HPV pozitifligi oldugu goz 6niinde
bulunduruldugunda HPV pozitif olan hastalarin diizenli klinik takipte kalmas1 biiytik
onem tagimaktadir. Calismamizda gosterildigi gibi serviks kanseri igin yiiksek riskli
HPV tipleri pozitif olan hastalarda anksiyete skorlar diistik riskli tipler pozitif ve
HPV negatif gruplara gore anlamli olarak daha yiiksek saptanmistir. Tespit edilen
anksiyete skorlarmin yiiksek olmasi bu hastalarin HPV pozitifliginin getirdigi riskin
yaninda, psikolojik etkilere de maruz kaldigin1 gostermektedir. Bu durum goz
ontinde bulundurularak hastalarin klinik bagvurularinda tarama ve takip stireci
hakkinda giincel veriler esliginde bilgilendirilmesi, hastaya anksiyete i¢in gerekli
durumlarda psikolojik destek Onerilebileceginin akilda tutulmasinin hastanin takip ve
tedavi devamliligini artiracagi ve anksiyetenin yarattig1 psikolojik stresin servikal

karsinogenez siirecine etkisinin dniine gecilebilecegi diisiiniilmektedir.
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SONUCLAR

Bu ¢alismada, kadin hastaliklar1 ve dogum polikliniklerine bagvuran, smear
testi sonucu ASCUS (atipik skuamoz hiicreler) olarak raporlanan 130 kadin ile
kontrol grubu olarak smear sonucu negatif olan 130 kadin arasinda anksiyete
diizeyleri karsilagtirilmistir. Elde edilen bulgulara gore, her iki grup arasinda Beck
Anksiyete Olcegi skorlar1 acisindan anlamli bir fark bulunmamus olsa da (p = 0.511),
ASCUS tanis1 almis kadinlarin anksiyete diizeylerinin, smear testi sonucu negatif

olanlara gore daha yiiksek bir egilim gosterdigi gozlemlenmistir.

Yas gruplar1 agisindan yapilan analizde, arastirma grubunda en yiiksek
anksiyete skorunun 50-59 yas arasinda, kontrol grubunda ise 30-39 yas arasinda
oldugu saptanmistir. Bu sonug, yasin anksiyete diizeyleri {izerinde belirgin bir etkisi
oldugunu ve belirli yas gruplarindaki kadinlarin daha fazla psikolojik stres
yasayabilecegini gdstermektedir. Bu bulgu, klinik takip ve tedavi siireglerinde yasa
bagli psikolojik faktorlerin géz dniinde bulundurulmasi gerektigini ortaya

koymaktadir.

HPV DNA analizi yapilan ASCUS grubunda, HPV negatif olanlarin
anksiyete diizeylerinin daha disiik, yiiksek riskli HPV tipleri pozitif olanlarin ise
daha yiiksek oldugu bulunmustur. HPV pozitifligi ile anksiyete diizeyleri arasinda
anlaml bir iligki (p = 0.022, p = 0.019) saptanmis olup, bu bulgular, HPV
tiplendirmesinin yalnizca kanser riskini degerlendirmekle kalmayip, ayn1 zamanda

hastalarin psikolojik saglig1 iizerinde de etkili oldugunu gostermektedir.

Sonug olarak, smear testi sonuglart ASCUS olan ve HPV pozitifligi bulunan
hastalarin, klinik takiplerinde yalnizca fiziksel sagliklar1 degil, ayn1 zamanda
psikolojik durumlari da dikkate alimmmalidir. Ozellikle yiiksek riskli HPV tipleri
pozitif olan hastalarda anksiyete diizeylerinin daha yliksek oldugu géz 6niine
alindiginda, bu hastalarin psikolojik destek alarak tedavi ve takip siire¢lerine daha

etkin bir sekilde uyum saglamalar1 saglanabilir.
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Klinik uygulamalarda, HPV tiplendirmesi, anksiyete seviyelerinin
degerlendirilmesi ve gerekli psikolojik destegin sunulmasi, kadinlarin tedaviye
uyumunu artirabilir ve servikal kanserin 6nlenmesine yonelik daha etkili bir strateji

olusturulabilir.
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