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OZET

Giris ve Amac: Yiiksek Riskli HPV pozitif diyabet hastalarinda, diyabetin
yarattigi metabolik ve mikrobiyolojik degisikliklerin kolposkopi ve sonrasi
bulgularini, premalign lezyonlarin insidansini etkileyip etkilemedigini anlamak ve

diyabetin bir risk faktorii olup olmadigini arastirmak.

Gere¢ ve Yontem: Bu retrospektif calismaya Ocak 2015 ile Agustos 2022
tarihleri arasinda SBU Ankara Etlik Ziibeyde Hanim Kadin Hastaliklar1 Egitim ve
Arastirma Hastanesi Kolposkopi poliklinigine bagvuran ve kolposkopi yapilan
yiiksek riskli HPV DNA pozitif diyabet tanili 152 hasta ve yiiksek riskli HPV
pozitifligi disinda saglik problemi olmayan 538 kontrol hastasi dahil edilmistir.

Bulgular: Her iki gruba da kolposkopi yapildiginda kontrol grubunda yeterli
kolposkopi degerlendirme orani diyabetik gruba gore anlamli daha yiiksek izlendi
(p=.015). Diyabetli grupta Tip 3 transformasyon zonu anlamli olarak daha yiiksekti
(p<.001). Diyabetli grupta kolposkopide atipik damarlanma anlamli olarak daha
yliksek goriildii (p=.02). Diyabetli gruba kolposkopi esnasinda daha fazla ECC
yapilmistt (p=.003). Alt grup olarak baktigimizda insiilin kullanan diyabetik
hastalarda oral antidiyabetik kullananlara gore daha fazla ECC yapildig1 izlendi
(p=.047). Demografik verilerdeki farklar géz Oniinde bulundurularak lojistik
regresyon analizi yapildiginda ise transformasyon zonu, atipik damarlanma ve ECC
yapilma durumu agisindan diyabetli grupta istatistiksel olarak anlamli risk artisi
bulunmamistir ve hrHPV pozitif diyabetik hastalar ile hrHPV pozitif ek hastaligi

olmayan grup arasinda kolposkopi bulgulart agisindan anlamli bir fark yoktur.

Sonug¢: Diabetes mellitus, 6zellikle iyi glisemik kontrolii olmayan hastalarda
malignitelerin hem insidansinda hem prognozunda etkili bir faktordiir. Ancak yiiksek
riskli HPV pozitif diyabetik hastalarin kolposkopi bulgular1 ytiksek riskli HPV
pozitif diyabetik olmayan hastalalarin kolposkopi bulgularindan farkl: degildir.

Anahtar Kelimeler: Yiiksek riskli HPV, Diyabet, Kolposkopi
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ABSTRACT

Objective: To understand whether the metabolic and microbiological
changes caused by diabetes affect the colposcopy findings and the incidence of
premalignant lesions in high-risk HPV positive diabetes patients and to investigate

whether diabetes mellitus is a risk factor in these findings.

Materials and Methods: This retrospective study was conducted at Saglik
Bilimleri University Etlik Ziibeyde Hanim Gynaecology Education and Research
Hospital between January 2015 and August 2022.

A total of 152 diabetes mellitus patients with high-risked HPV DNA positive
who applied to the colposcopy outpatient clinic and had colposcopy, and 538 control
patients who had no health problems except for high-risked HPV positivity were

included.

Results: When colposcopy was performed in both groups, the rate of
adequate colposcopy evaluation in control group was found to be significantly higher

than in the diabetic group (p=0.015).

Type 3 transformation zone was significantly higher in the diabetic group
(p<0.001). Atypical vascularity was found significantly higher in the diabetic group
in colposcopy (p=0.02).

The diabetic group had more ECC performed during colposcopy (p=0.003).
When evaluated as a subgroup, it was observed that diabetic patients using insulin
had more ECC than those using oral antidiabetic (p=0.047). When logistic regression
analysis was performed considering the differences in demographic data, there was
no statistically significant risk increase in the diabetic group compared to the control
group in terms of transformation zone, atypical vascularization and performed ECC
status. Finally there was no significant difference in colposcopy findings of hrHPV

positive diabetic patients and hrHPV positive patients with no additional disease.

Conclusion: Diabetes mellitus is an effective factor in both the incidence and
prognosis of malignancies, especially in patients who has no glycemic control.

However, colposcopy findings of high-risk HPV-positive diabetic patients are not
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different from the colposcopy findings of high-risk HPV-positive non-diabetic

patients.

Keywords: High risk HPV, Diabetes mellitus, colposcopy
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1. GIRIS VE AMAC

T.C. Saghk Bakanlhg Halk Saghgi Genel Miudurligi Tirkiye Kanser
Istatistikleri verilerine gére (2017) Serviks kanseri Tiirkiye’de kadinlarda goriilen
kanserler arasinda 9. siklikta, Uluslararas1 Kanser Arastirma Ajanst (IARC)
tarafindan yaymlanan GLOBOCAN 2020 verilerine gore kadinlar arasinda diinyada
4. Siklikta goriilen kanserdir. Diinyada yillik yaklagik 527,624 kadin serviks kanseri
tanis1 alirken 265,672 kadin ise 6lmektedir (1).

Serviks kanserinde HPV (Human Papilloma Virus), erken yasta ilk cinsel
iligki, multiparite, birden ¢ok cinsel partner, sigara, oral kontraseptif (OKS)
kullanim1 risk faktorleridir (2). HPV ve serviks kanseri iliskisi ispatlanmistir ve

vakalarin %99,7’sinde HPV pozitif olarak saptanmistir.

HPV enfeksiyonu saglikli bir insanda immiin sistem tarafindan elimine

edilebilir veya persiste olarak servikal kansere ilerleyebilir.

Diyabet sik karsilasilan bir metabolik hastaliktir, diyabet ile iliskili
komplikasyonlar sik goriiliir ve bunlardan birisi de kanserdir. Diyabette mevcut olan
hiperglisemik ortam, kronik enflamatuar siiregler ve bagisiklik sistemindeki
degisiklikler ile degisen mikro ¢evre HPV eliminasyonunda zorluga ve latent HPV
enfeksiyonunun tekrar etkinlesmesinde rol oynayabilir. Diyabetik hastalarda immiin
cevabin zayif olmasimnin HPV persistansina yatkinlik olusturdugu, hiperglisemik
ortamda etkinligi azalan hiicresel immiinitenin viral enfeksiyonlara yatkinlig
arttirdig1 gozlenmistir (3). Diyabetin de bir parcasi oldugu metabolik sendrom ve
HPV insidans1 ve persistansini degerlendiren g¢aligmalarda metabolik sendromlu

hastalarda HPV persistansi anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur (4).

Diyabetin kanser gelisiminde roliiniin insiilin direncine bagh gelisen
hiperinsiilinemi ve artan insiilin-benzeri biiylime faktori 1 (IGF-1)‘in yarattig
mitojenik etkiler oldugu diisiiniilmektedir. Ayrica artan glukoz seviyeleriyle olusan
serbest oksijen radikallerinin ve kronik inflamasyon siirecinin TNF-A ve IL-6 gibi

proinflamatuar sitokinlerini arttirmasi da kanser patofizyolojisinde rol oynar (5).

Caligmanin amaci yiiksek riskli HPV pozitif diyabet hastalarinda, diyabetin
yarattigt metabolik ve mikrobiyolojik degisikliklerin (hiperglisemik ortam,



hiperinsiilinemi, kronik enflamasyon, degisen vajen ve servikal mikrobiata ve
mikrogevre) kolposkopi ve sonrasi bulgularini, premalign lezyonlarin insidansini
etkileyip etkilemedigini anlamak ve diyabetin bir risk faktorii olup olmadigim

arastirmaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. SERVIKSIN HUCRESEL YAPISI

Yetigkin bir kadinda serviks endoservikal kanalda glandiiler kolumnar epitel

ile, ektoserviksde ise vajen epiteli ile benzer sekilde non-keratinize ¢ok katli yassi

(squamoz) epitel ile ortiilidir (Sekil 1).
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Sekil 1. Kolumnar Epitel ve Skuamoz Epitel

Skuamoz epitel tabakalar1 ylizeyden baglayarak superfisiyal, intermediate,
parabazal ve bazal tabaka olarak adlandirilan ¢esitli tabakalardan olusur. Bazal
membran, epiteli altindaki stromadan ayirir, aktif mitoz bazal hiicrelerde olur ve
bazal hiicreler superfisiyal, intermediate ve parabazal tabakalari olusturmak igin
boliiniir ve farklilagirlar. Superfisiyal tabakadan bazal tabakaya dogru gittik¢e hiicre

sitoplazmalarinda kiiciilme, c¢ekirdek hacminde ve protein igeriginde artma izlenir
(Sekil 2) (6).
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= s Intermediate tabaka
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Bazal Membran

Stroma

Sekil 2. Skuamdz Epitelin Tabakalar

Asetik asit uygulamasinin temelinde asetik asitin hiicreleri dehidrate etmesi,
geri doniislii olarak hiicresel proteinlerle presipite olmasi vardir ve igerik olarak
yogun (¢ekirdegi ve protein igerigi fazla olan) hiicreler 15131 yansitarak asetobeyaz
goriiniir. Normal epitelde asetik asit uygulanmasi protein icerigi yogun olmayan

superfisiyal hiicrelerde renk degisikligi yaratmaz (7).

Schiller veya liigol boyanmasinin temelinde ise glikojen vardir. Intermediate
ve superficial hiicreler yogun olarak glikojen igerirler ve glikojen igeren hiicreler
liigol soliisyonu igerisindeki iyotu alarak boyanirlar. Diisiik glikojen iceren ve iyot
tutmayan preinvaziv lezyonlar ve kolumnar epitel ise liigol soliisyonu uygulamasi

sonrast agik renkte kalirlar (7).

Endoservikal kanali 6rten kolumnar epitel ise tek tabakali ¢ekirdekleri koyu
boyanan hiicrelerdir. Alttaki stroma renginin kolayca goriilmesini saglayan tek katl
hiicre tabakas1 sonucu endoservikal kanal gozle muayenede damarli ve kirmizi renkte
goriiniir. Kolumnar hiicreler mukus salgilayarak serviks ve vajinayi slatirlar. Ust
sinirda endometrial hiicrelerle; alt ucta ise SKB’de skuamoz hiicrelerle birlesirler.
Endoservikal kanal icerisinde longitudinal papiller projeksiyon ve stromada
invajinasyon yaparak ve endoservikal kript (gland) formasyonunu olusturur (Sekil 3).
Bu yapilar piiriizli bir goriinim olusturur. Kolumnar epitel glikojenden zengin

degildir ve liigol uygulamasi sonrasi renk degisimi olmaz (6).



Kolumnar epitel

Stroma

Sekil 3. Kolumnar Epitel ve Stroma iliskisi

2.2. SQUAMOKOLUMNAR BILESKE VE TRANSFORMASYON
Z0ONU

Serviks kanserinin taramasini anlamak i¢in Once transformasyon zonunun
anlasilmas1 gereklidir. Miillerian kanal intrauterin 6-7. haftalarda birleserek alt
genital kanali meydana getirir ve iirogenital siniis ile birlesir. Vajen ve serviksi
olusturan miillerian kanal kolumnar epitel ile doselidir. Intrauterin 4. ayda vajen ve
serviksin kolumnar epiteli skuamoz metaplazi ile skuamoz epitele doniismeye baslar
(8). Bu donemdeki skuamdz epitel ve kolumnar epitel arasindaki sinira orijinal
skuamokolumnar bileske (SKB) denir. Menars sonrasinda hormonal faktorler, yas,
oral kontraseptif kullanimi, travma, pH degisiklikleri, enfeksiyonlar gibi uyaranlara
yanit olarak skuamdéz metaplazi olusur. Bu metaplazi sonrasinda olusan sinira
fizyolojik SKB denir. Fizyolojik skuamokolumnar bileske ile orijinal
skuamokolumnar bileske arasinda siirekli degisim olan bolgeye transformasyon zonu
denir. Serviksin premalign lezyonlarinin %901 transformasyon zonundan

olusmaktadir (9, 10).
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Sekil 4. Skuamokolumnar Bileske

Skuamokolumnar bileske skuamoz epitel ile kolumnar epitelin kesistigi
belirgin bir sinir olarak goriiniir. Hormonal uyarilara ve yas, gebelik, menopoz
durumu, oral kontraseptif kullanimi1 ve travma gibi etmenlere bagl olarak degisim
gosteren dinamik bir bolgedir. Yeri perimenars ve cocukluk doneminde eksternal os
hizasinda veya yakininda; reproduktif donemde eksternal osa uzak yerlesimlidir.
Kadin genital organlarinin 6strojen etkisinde gelisimi sirasinda serviksin biiyliyerek
endoservikal kanalin uzamasi kolumnar epitelin 6zellikle serviksin 6n ve arka
dudaklarinda eversiyonuna yol agarak ektropion ile sonuc¢lanir. Ektropion eksternal
os ¢evresinde biiylik kirmizimsi alan seklinde goriiliir. Ektropiyona ugramis
kolumnar epitel asidik vajen ortamiyla karsilastiginda hasara ugrar ve hasara ugrayan

epitelin yerini metaplastik skuamdz epitel alir (Sekil4) (11).

Bu metaplazi sirasinda HPV gibi mutajenik etkenle karsilasildiginda HPV
konak¢t DNA’sina entegre olarak hiicreyi oOliimslizlestirir ve niikleer genisleme,
hiperkromazi, koilositotik atipi gibi premalign degisiklikler yaratarak serviks kanseri

gelisimine yatkinlik olusturlar (12).



2.3. SERVIKAL SiTOLOJi, TERMINOLOJI VE SERVIKSIN
PREMALIGN LEZYONLARI

Serviks sitoloji taramasinda geleneksel PAP smear ve sivi bazli sitoloji

yaygin olarak kullanilan iki yontemdir. Ornekler transformasyon zonundan alinr.

Geleneksel PAP smearda firga ile toplanan materyal lam {izerine yayilir ve
fikse edilir. Sivi bazli sitolojide firga ile toplanan materyal hazir ¢ozeltisine

konularak fir¢a ¢ozelti igerisinde dondiiriiliir.

Sitolojinin raporlanmasinda terminoloji ve sitolojik siniflama i¢in 1988
yilinda Ulusal kanser enstitiisii tarafindan Bethesda sistemi yayinlanmistir. Bethesda
sistemi gliniimiizde giincellenerek kullanilmaya devam edilmektedir (13). Bethesda

sisteminin 2014’de giincellenen hali sekil 5’de gosterilmistir.

SKUAMOZ HUCRELER GLANDULER HUCRELER
Atipik Skuamoz Hiicreler (ASC) Atipik Glandiiler Hiicreler (AGC)
e Onemi belirsiz (ASC-US) e Endoservikal
o HSIL ekarte edilemeyen (ASC-H) e Endometrial
e  Orijini belirlenemeyen
Diisiik Dereceli Skuaméz intraepitelyal Atipik Hiicreler
Lezyon (LSIL) e Endoservikal hiicreler (Neoplazi
e HPV/Hafif Displazi/CIN 1 lehine)
e Glandiiler hiicreler (Neoplazi lehine)
Yiiksek Dereceli Skuamoz Intraepitelyal Adenokarsinoma in situ (AIS)
Lezyon
e Orta ve Siddetli Displazi, CIS/CIN
2/ CIN3
Skuamoz Hiicreli Karsinom (SCC) Adenokarsinom

e Endoservikal

e Endometrial

e  Ekstrauterin

e Smiflandirilmamis (NOS)

Sekil 5. Bethesda 2014



American Society for Colposcopy and Cervical Pathology (ASCCP),
anogenital sistemin (vulva, vajen, perianal bolge, serviks, aniis, penis, sktotum) HPV
iliskili skuamoz lezyonlarim1 tanimlamak amaciyla Lower Anogenital Squamous
Terminology (LAST) terminolojisini yayinlamistir (14). Servikal LAST

terminolojisi Sekil 6’de gostermistir.

LAST terminolojisi

LSIL CIN1
CIN2 (p16 negatif ise)
HSIL CIN2 (p16 pozitif ise)
CIN3

Sekil 6. LAST terminolojisi

Lezyonlarin yonetiminde HPV testi onemlidir. Randomize ve prospektif
caligmalarda HPV testinin sensitivitesinin sitolojiden daha iyi oldugu belirlenmistir.
Sitolojik yontemler ve HPV birlikte kullanildiginda testlerin sensitivite ve spesifitesi
yiikselmektedir (15). Hastanin sitolojisinin yaninda HPV sonucunu bilmek olgularin

yonetimi agisindan da 6nemlidir.

2.4. SERVIKAL DIiSPLAZI VE SERVIKAL KANSER RIiSK
FAKTORLERI

Serviks kanserinin gilinlimiizde bilinen pek ¢ok risk faktorii vardir ve
bunlardan en 6nemlisi HPV enfeksiyonudur. Serviks kanserli hastalarin %99,7sinde
HPV enfeksiyonu bulunmaktadir (16). Hastalarda sosyoekonomik durum, sigara ve
OKS kullanimu, ilk cinsel iligki yas1, cinsel partner sayisi, immunsupresyon gibi risk
faktorleri HPV enfeksiyonuna zemin hazirlayarak veya HPV enfeksiyonunun

persistansinda etkili olarak riski arttiran durumlardir.

Sigara kullanimi serviks kanseri i¢in yliksek risk faktoriidiir. Skuamdz hiicreli
kanser riski sigara paket sayist ve i¢im siiresi ile artmaktadir. Ancak sigaranin

adenokarsinom ile iligkisi bulunmamustir (17).

Diisiik sosyoekonomik diizey, hastalarin tarama programlari hakkindaki

egitimsizliginden, saglik hizmetine ulasmada zorluktan ve yasam tarzindan (erken



yasta ilk cinsel iliski, parite fazlaligi, HPV asilarina ulasimda giicliik, toksin

maruziyeti ve beslenme eksikligi) kaynakl risk faktoridiir.

OKS kullanimi, cinsel iliskiye baslama yasinin diisiik olmasi ve fazla seksiiel

partner sayisi servikal kanser riskini arttirmaktadir (18).

Yiiksek parite servikal kanser riskini arttirmaktadir, vajinal dogum yapan
kadinlarda sezaryen ile dogum yapan kadinlara gore servikal kanser riskinin daha
yiiksek goriilmesinde vajinal dogum esnasindaki travmalarin etkisi olabilecegini

distindiirmektedir (19).

Immiin yetmezligin genel olarak karsinojenik siireci hizlandirdig1
bilinmektedir. Siyahi irkta serviks kanseri insidansi daha yiiksektir ve mortalite

oranlar1 daha fazladir (20, 21).

Folat, C vitamini ve beta karotenin eksikliginin serviks kanseri gelisimiyle iliskili
olabilecegini diisiindiiren veriler mevcuttur. Diyetinde yeterli meyve/sebze tiiketmeyen
hastalarda HPV eliminasyonunun daha yavas oldugu gozlenmistir, bunda -

cryptoxanthin ve lutein/zeaxanthin gibi maddelerin etkili oldugu diisiiniilmektedir (22).

2.5. HUMAN PAPILLOMAVIRUS

HPV enfeksiyonlari, diinyada cinsel yolla bulasan hastaliklarin en
onemlilerinden biridir ve ABD’de kadinlarin %80inin hayatlarinin bir boliimiinde
HPV ile enfekte oldugu diisliniilmektedir (23). Glinlimiizde DNA dizilimi
kullanilarak 200'den fazla HPV tipi tamimlanmistir. HPV tipleri onkojenik
potansiyellerine gore; yiiksek riskli, olas1 yiiksek riskli ve diisiik riskli tipler olarak
gruplandirilmaktadir. Gliniimiizde 14 tip yiiksek riskli olarak tanimlanmistir (16, 18,
31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66, 68) ve bunlar arasinda tip 16 ve tip 18 HPV
iliskili kanserlerin bliylik kismindan sorumludur. Yiiksek riskli HPV tipleri,
giiniimiizde servikal intraepitelyal neoplazi ve serviks kanserinin temel etiyolojik

faktori olarak kabul edilmektedir (24).

Papillomaviridae ailesinde yer alan HPV tipleri, zarfsiz, ikozahedral simetrili,
yaklasik 55 nm ¢apinda, epitelyal hiicrelerde replike olan viriislerdir. Cembersel ¢ift
iplikli DNA'dan olusan 8 kilo baz biiyiikliiglindeki genom; viriisiin replikasyonunda
ve hiicre transformasyonunda rol oynayan erken proteinler (E1, E2, E4, ES, E6, E7)



ile kapsid yapisini olusturan ge¢ proteinleri (L1, L2) kodlar. HPV DNA'sinin konak
hiicre kromozomuna integrasyonu, viriisiin kaliciligi ve karsinojenik etkileri i¢in
onem tasimaktadir. Integrasyon viriisiin onkoproteinleri olan E6/E7 gen iiriinlerinin
ekspresyonunda artiga, dolayisiyla da onkogeneze yol agabilir. Ancak integrasyon
olmadan da E6/E7 ekspresyon artis1 gergeklesebilmektedir. Servikal kanser
hiicrelerinin ¢cogunda HPV integrasyonu genellikle E2 gen bolgesinde kirilmaya
neden olmakta ve bu durum E6 ve E7 onkogenlerinin ekspresyonunda artisa yol
agmaktadir. Ozellikle HPV-16 ve HPV-18 gibi yiiksek riskli tiplerin E6 ve E7
proteinleri, hedeflerine diger HPV tiplerinden daha yiiksek afinite ile baglanir ve
sirasiyla p53 ve retinoblastoma proteini (pRb) gibi tiimdr baskilayict proteinler ile
etkilesip onlarin fonksiyonlarmi inhibe etmektedir. Bu siirecler hiicre ¢ogalmasinin
kontroliini  bozmakta ve hiicrelerde  biriken  mutasyonlarla  hiicrenin
oliimsiizlesmesine ve kansere yol agmaktadir. E6 proteininin p53'e baglanmasi
hiicrenin apoptoz ve DNA tamirinin durdurulmasina yol acar. E7 proteini ise, pRb ve
siklin-E gibi mitotik interaktif hiicresel proteinler ile iliskiye girerek, hiicresel DNA

sentezi ve hiicre ¢ogalmasinin uyarilmasinda rol oynar (25).

Biriken mutasyonlar hiicre ¢ekirdeginde sitolojik olarak yiiksek dereceli
skuamoz intraepitelyal lezyon ve histolojik olarak yiiksek dereceli servikal

intraepitelyal neoplazi olarak goriilebilen degisiklikler yaratir (25).

Cogu kadin HPV enfeksiyonunu 18-24 ayda elimine eder. HPV enfekte
kadinlarin yarisinin ilk 6 ayda, kalanlarin yarisinin da enfekte oldugu tarihten 1 yil
sonra HPV enfeksiyonunun elimine ettikleri gosterilmistir. Ancak enfekte kadinlarin
%3-5’inde HPV persiste olur ve preinvaziv lezyonlar izlenir. %1’inden daha azinda
ise invaziv kanser gelismektedir. HPV’nin elimine edildigi kadinlar servikal kanser

acisindan diistik riskli gruptadirlar (26).

Coklu tip HPV enfeksiyonunun kanser riskini arttirmadigi diisiiniilmektedir,
coklu enfeksiyonlar multifokal lezyonlarla iliskilidir, tiplerden birisi tip 16 ise, cogu

lezyon tip 16’dan kaynaklanmaktadir (7).

HPV enfeksiyonlariin ¢ogu higbir belirti vermez ve %901 2 yil igerisinde

spontan geriler. Persiste olan vakalar sigil veya prekanserdz lezyonlara yol acabilir.
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HPV persistans1 serviks, wvulva, vajina, penis, aniis, orofarenks ve larinks

kanserlerinde 6nemli rol oynamaktadir.

HPV cinsel yolla bulasan bir viriistiir ve temas ile bulasir. Kondom kullanimi
genital temasin oldugu tiim alanlar1 koruyamadigi icin HPV bulasimini engellemez

ancak HPV enfeksiyonunun elimine edilmesini hizlandirdig1 diistiniilmektedir (7).

HPV enfeksiyonunun insidansinin fazla olmasina karsin HPV enfekte cogu
kadin servikal kanser gelistirmemektedir, cogu enfeksiyon immiin sistem tarafindan
elimine edilmektedir. HPV intraepitelyal bir viriistlir ve eliminasyonunda hiicresel

immiinite rol oynamaktadir.

HPV persistanst ve HPV enfeksiyonunun invaziv kansere ilerlemesinin
etkenleri tam olarak anlasilamamasina ragmen, gesitli risk faktorleri bilinmektedir.
Sigarada bulunan benzopirenler servikal mukusta tespit edilmistir ve tiitiin
karsinojenlerinin HPV ile etkilesimi riski 6onemli dl¢lide arttirmaktadir, ayrica sigara
Langerhans hiicrelerini ve yardimci T hiicrelerini azaltarak bagisiklik aracili HPV
eliminasyonunu azaltir. Oral kontraseptif kullanimi HPV eliminasyonunu
azaltmaktadir. Ilk cinsel iliski yasinin erken olmasi, cinsel partner sayist,
immiinsiipresyon, parite ve folat eksiklikleri gibi etkenler de HPV aracili servikal

kanserler i¢in risk faktorleridir (7).

Persiste enfeksiyonun normalden hafif displaziye donlismesi ortalama 1,62

y1l; normalden karsinoma in situya doniismesi ortalama 4,5 y1l stirmektedir.

Eliminasyon oranlar1 kadinlarin yaslar1 arttikca azalmaktadir, bunun bir
kisminda mevcut HPV enfeksiyonunun ge¢ tespit edilmesi veya HPV

enfeksiyonunun immiin sistemden kacacak mekanizmalar gelistirmesi olabilir (7).

2.6. ULUSAL VE ULUSLARARASI SERVIKS KANSERI TARAMA
PROGRAMLARI

HPV enfeksiyonunun prekanser6z lezyonlara ve kansere ilerlemesinde
yukarida belirtilen risk faktorlerine ek olarak tarama programlarina dahil olmamak
yiiksek risk faktoriidiir. Yiksek risk faktorleri olan diizenli tarama yapilmis bir
kadin; tarama programlarina dahil olmayan risksiz gruptan daha az riske sahiptir (7).

Tarama Sitoloji ve HPV DNA testi ile yapilir.
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e PAP testi: Tek basmma sitolojik anormallikleri degerlendirme
saglamaktadir.

e Primer HPV testi: Yalnizca HPV testi yapilir.

e Ko-test: Sitoloji ve HPV DNA testinin ayni anda yapildig: testtir.

e Refleks (Triyaj) HPV testi: Sitoloji sonucu anormal gelen durumlarda ayni
numune lizerinden HPV testi yapilmasidir.

e Refleks sitoloji testi: Oncelikle HPV testi uygulanir ve HPV DNA
negatifliginde sitoloji bakilmaz. HPV DNA pozitif ise tipleme yapilabilir
ve sitoloji ¢alisilir. Yiiksek Riskli HPV DNA pozitif ise kolposkopi ile
degerlendirilmelidir. Ulkemizde Aile Saghigi Merkezleri ve Toplum
Saglig1 Merkezine bagl Kanser Erken Teshis, Tarama ve Egitim Merkezi
(KETEM) tarafindan tarama programi bu sekilde uygulanmaktadir (27).

HPV testinin hassasliginin sitolojiden daha {istiin oldugu bilinmektedir (15).
HPV ve sitoloji ile tarama yapilamayan kosullarda asetik asit uygulamasi ile dogrudan
inceleme diigiik duyarlilik saglamasina ragmen ucuz, ekipman gerektirmeyen, hizli

sonug alinan bir yontemdir ve bazi tilkelerde kullanilmaktadir (28).

2.6.1. Tiirkiye’de Tarama Program

T.C. Saghk Bakanlig1 Servikal Kanser Tarama Programina gore 30-65 yas
arast her kadin 5 yilda bir HPV DNA ve/veya PAP smear ile taranir. Son iki
taramasinda HPV DNA negatif olan veya Sitolojisi negatif olan 65 yas {isti
hastalarda taramaya son verilir. Benign nedenlerden total histerektomi sonrasi takip
gerekli goriilmez, CIN2 ve ilizeri lezyon sonrasi histerektomilerde 3 negatif sitoloji

veya son 10 yilda anormal sitoloji olmamasi1 durumunda taramaya son verilir (27).

2.6.2. Uluslararas1 Tarama Programlari

Diinya Saglik Orgiitii 30-50 Yas arasi kadinlarm 5-10 yilda bir primer HPV
testi ile taranmasim Onermektedir. Iki ardistk negatif test durumunda 50 yasta
taramaya son verilir. Daha 6nce hi¢ tarama yapilmamissa 50-65 yas arasi tarama

programina devam edilir.
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ACS/ASCCP/ACOG ‘nin 6nerdigi tarama siklig1 ise Sekil 7°de belirtilmistir

(15, 29, 30).

ACS ACOG/ASCCP

Baslangi¢ ve Bitis 25-65 21-65

yas!

HPV 5 yilda bir 25-65 yas arasi her 5 yilda bir

Ko-test 5 yilda bir 30-65 yas arasi 5 yilda bir

Sitoloji 3 yilda bir 21 yagtan itibaren 3 yilda bir

Histerektomi Benign nedenli total Benign nedenli total

Durumunda histerektomilerde taramaya devam  histerektomilerde taramaya devam
etmeye gerek yok, prekanserdz, etmeye gerek yok, prekanserdz,
kanser vakalarinda ve supraservikal kanser vakalarinda ve supraservikal
histerektomi yapilanlarda tarama histerektomi yapilanlarda tarama
devam etmelidir. devam etmelidir.

Ek Durumlar HPV asisi yapilsa da tarama HPV asisi yapilsa da tarama programi
programi devam etmelidir. devam etmelidir.

Sekil 7. Uluslararasi kuruluslarin Serviks kanseri tarama onerileri

2.7. DIYABET

2.7.1. Diyabetik Hastalarda Tam ve Tedavi

Diabetes mellitus, insiilin eksikligi veya metabolizmasindaki defektler
sonucunda organizmanin karbonhidrat, yag ve proteinlerden yeterince
yararlanamadigi, stirekli bakim gerektiren, kronik, genis spektrumlu bir metabolizma

bozuklugudur (31).

Ulkemizde diyabet prevelansinin belirlenmesi amaciyla TURDEP calismasi
yapilmis ve 12 yil sonra tekrarlanmistir, TURDEP-II ¢alismasinda diyabet prevelansi
%13,7 olarak bulunmustur ve ilk ¢alismaya gore %90 artis gostermistir (32, 33).

Diyabet etiyolojik olarak Tipl diyabet, Tip2 diyabet, diyabetin hibrit
formlari, diger spesifik tipler, siniflanmamis diyabet ve ilk olarak gebelikte tespit
edilen hiperglisemi olarak siniflandirilir (34). Diyabet vakalarinin %5-10unu Tipl
diyabet, %90 kadarin1 Tip2 diyabet olusturur. Tip2 diyabet insiilin sekresyonunda
bozulma, periferik insiilin direnci ve glikojenez artis1 gibi fizyolojik anormalliklerle

karakterizedir.
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Klasik bulgular1 poliiiri, polidipsi, agiz kurulugu, nokturi, polifaji ve ¢abuk
yorulma olarak sayilabilir. TEMD 2022 kilavuzuna goére aclik plazma glukozu,
herhangi bir zamanda alinan plazma glikozu, 75 gram oral glukoz tolerans testinde 2.

Saat plazma glukoz diizeyi ve A1C tetkikleri ile tan1 konulabilir. (31).

Diyabetin yoOnetiminde asil amag¢ glisemik kontroliin saglanmasidir.
Multidisipliner bir yaklasim gerektiren tedavide en onemli faktdr hastanin egitimi,
egzersiz, beslenmenin diizenlenmesidir. Yasam tarzi degisiklikleri ve medikal tedavi

ile insiilin direnci kirilmali veya yetersiz insiilin yerine konulmalidir (35).

2.7.2. Diyabetin Uzun Donem Etkileri

Diyabetin mikrovaskiiler ve makrovaskiiler komplikasyonlart vardir.
Nefropati, retinopati, néropati mikrovaskiiler komplikasyonlara; artmis ateroskleroza
bagl kardiyovaskiiler, serebrovaskiiler ve periferik arter hastaliklar1 makrovaskiiler

komplikasyonlar olarak sayilabilir.

Bazi kanser tiplerinin tip 2 diyabetli hastalarda daha fazla gorildigu
bilinmektedir. Tip 2 diyabetlilerde endometrium ve pankreasta goriilen kanserlerde 2
kat, kolorektal ve meme kanserlerinde %?20-50 oraninda artis gosterilmistir.
Metformin kullanan diyabet hastalarinda ise bu oranin daha disiik oldugu

belirtilmistir (36).

Diyabet ve kanser iligkisinin mekanizmasi net olarak bilinmemesine ragmen
hiperglisemi, hiperinsiilinemi, IGF-1’in yiliksek diizeylerde bulunmasi, artmis
enflamatuvar sitokinler ve insiilin sinyal yollarindaki degisimlerin direkt etkide
bulunarak kanser riskini arttirdigi diisiiniilmektedir. Diyabet hastalarinda genel
olarak bulunan yliksek yas, obezite, azalmis fiziksel aktivite ve sigaranin da indirekt
olarak rol oynadig1 diisiiniilmektedir. Belirtilen indirekt ve direkt degiskenler kanser
insidansinda artisa neden oldugu gibi, mevcut kanserin de mortalitesini arttirdig

bilinmektedir (37, 38).
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2.8. KOLPOSKOPIi VE TEKNIGi

Sitoloji ve HPV testleri tarama testleridir. Lezyonlarin tanisi i¢in lezyonun
biyopsisine ihtiya¢ vardir. Kolposkop tizerinde 151k kaynagi ve mercekler bulunduran
ve 6-40 kez biiylitme saglayabilen binokiiler mikroskoptur. Vulva, vajen, aniis ve
serviksin direkt incelenmesini saglar. Serviks iizerinde, transformasyon zonunda
veya servikal kanaldaki lezyonlarin tanimlanmasi ve anormal sitoloji durumunda
biyopsi alinacak alanlarin belirlenmesinde kullanilir. Sitoloji ve kolposkopi birbirini
tamamlayict yontemlerdir. Kolposkopi ayaktan uygulanan ve yaklasik 30 dakika

stiren bir islemdir.

Kolposkopi islemine litotomi pozisyonunda spekulum ile serviks yeterli
viziialize edilerek baslanir. Oncelikle vajen ve serviks yeterli 1sikla incelenir ve
gerekli ise sitoloji alinir. Izotonik siviya batirilmis pamuk ile kan, akint1 ve mukus
gibi goriintiiyli bozacak etkenler temizlenir. Goriilen anormal bulgular soliisyon

uygulanmadan 6nce not alinmalidir.

Kolposkopide kapsamli ve eksiksiz bir inceleme i¢in tiim transformasyon
zonu ve skuamokolumnar bileske degerlendirilmelidir. Bunun i¢in endoservikal
spekulum kullanilabilir. Transformasyon zonunun bazi kisimlar1 endoservikal kanala
uzandigindan veya baska nedenlerle goriintiilenemez ise anormal doku varlig1 veya
lezyonun boyutu degerlendirilemez ve yetersiz kolposkopi olarak tanimlanir.
Anormal sitoloji ve yetersiz kolposkopik degerlendirme durumunda ECC yapilmasi

Onerilir.

Yeterli 1s1kla inceleme sonras1 %3-5 asetik asit sollisyonu uygulanir, 30-60
saniye sonrasi asetik asit hiicreleri dehidrate eder ve protein igerigi yogun olan

displastik hiicreler beyaz goriiniirler (39).

Gerekli olgularda bu iglemler sonrasinda liigol soliisyonu uygulanabilir
(Schiller testi). Liigol soliisyonu 10 gram potasyum ve 5 gram iyodun 100 mililitre
damitilmis suda ¢oziinmesiyle olusturulur. Glikojen igerigi az olan hiicreler soliisyon

icerisindeki iyodu tutamaz ve acgik renkte boyanir.

Aseto beyaz alanlar ve liigol ile boyanmayan alanlardaki lezyonlarin yeri ve

boyutu, kolposkopik gézlemin bulgulari not alinmali ve gerekli goriilen yerlerden
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biyopsi alinmalidir. Bazi anormal kolposkopi bulgulari aseto beyaz alanlar,

l6koplaki, punktuasyon, mozaisizm ve atipik damarlanma olarak siralanabilir.

Aseto beyaz alanlar asetik asit soliisyonu uygulamasi sonrasi yiizeyden kabarik
diiz lezyonlar olarak goriiliirler. Belirgin sinirlt asetobeyaz lezyonlarin yiiksek dereceli
olma ihtimali daha yiiksektir; soluk boyanan lezyonlar genelde daha diistik dereceli

lezyonlarin isaretidir. Aseto beyaz alanlardan 2-4 biyopsi alinmalidir (40).

Lokoplaki (keratozis), hiperkeratinizasyon temelli keskin sinirli yilizeyden
kabarik alanlardir, 15181n alt katmanlara gegmesini engelledigi i¢in direkt bakida da
beyaz alanlar olarak goriilebilir. Kronik epitel irritasyonundan kaynaklanir, kronik
enfeksiyon, travma ve neoplaziden kaynaklaniyor olabilir. Yiiksek dereceli lezyonu

ve invaziv kanseri ekarte etmek i¢in biyopsi alinmalidir.

Punktuasyon skuamoz epitel veya transformasyon zonunda yiizey epiteline
dogru uzanan terminal kapillerin kirmizi noktalar halinde goriinmesidir. Kaba

punktuasyon goriiniimleri daha yiiksek dereceli lezyonlarla iliskilidir (6).

Mozaisizm stromal papilladaki terminal kapillerin aseto beyaz alanlarda
ylizeye paralel sekilde artmis ve kivrim yapmis anormal damarlanmalariin
olusturdugu karo tasina benzer goriiniimdiir. Kaba, diizensiz ve daha fazla alan

kaplayan lezyonlar daha yiiksek dereceli lezyonlarla iliskilidir.

Atipik damarlar, normal damarlarla karsilastirildiginda damar ¢ap farkli olan,
damarin seyrinin diizensiz ve ani degistigi ve anormal dallanma yapan yiizeyel
damarlardir. Tirbuson veya virgiil seklindeki damarlanmalar izlenebilir.

Goriildiigiinde biyopsi alinmalidir.

Bunun disinda patognomonik kolposkopi bulgular1 manget bigimli bez

agizlari, tepe/sirt belirtisi, pagavra belirtisi ve sinir i¢inde sinir belirtisidir (6).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. HASTA SECIMi

Retrospektif dosya calismasi olan bu ¢alismamiz; 26/09/22 tarihli T.C. Saglik
Bakanligi (T.C.S.B) Saghk Bilimleri Universitesi Etlik Ziibeyde Hanim Kadin

Hastaliklar1 Egitim ve Arastirma Hastanesi etik kurul toplantisinda incelenmis olup

222/146 numarali karara gore etik agidan uygun goriilmiistiir ve Saglik Bilimleri

Universitesinin 24/11/22 tarihli onay karar1 mevcuttur.

Calismamizda 01.01.2015 ile 01.08.2022 tarihleri arasinda SBU Ankara Etlik

Zibeyde Hanim Kadin Hastaliklar1 Egitim ve Arastirma hastanesi kolposkopi

poliklinigine bagvurup kolposkopi yapilan hastalarin hasta bilgi formlari, hastalarin

demografik ve klinik 6zellikleri, kolposkopi bulgulari ve patoloji raporlari;

kolposkopi odasi kayitlarindan ve HYBS’den degerlendirildi.

Calismaya dahil edilme kriterleri;

Yiiksek Risk HPV (+) olanlar.
Diabetes Mellitus hastaligi olanlar (¢alisma grubu).
Kolposkopi ile degerlendirilmis hastalar.

Calisma dis1 tutma kriterleri;

L]

Bilgilerine tam ulagilamayan hastalar.

Pre-diyabetik hastalar.

Kronik Bobrek ve karaciger hastaligi gibi sistemik rahatsizligi olan
hastalar.

Sistemik steroid kullanimi olan hastalar.

Histerektomize olgular.

Serviks-vajen-vulvanin premalign/malign hastali§i nedeniyle 6nceden
tedavi almis olan olgular.

Kanser dykiisii olan hastalar.

Gebeler.

Dahil edilme kosullarini tasiyan ve calisma dis1 tutma kriterleri olmayan

diyabetik 152 hasta calisma grubuna, diyabeti olmayan ve kayitlar1 tam olan 538
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hasta kontrol grubuna dahil edildi. Calismaya alinan tiim hastalarin bagvurudaki yasi,
HPV DNA tipleri, bagvurudaki smear sonuglari, sigara kullanimi, oral kontraseptif
kullanimi, paritesi, egitim durumu, c¢alisma durumu, menopoz durumu ve
kolposkopide yeterli degerlendirme olup olmadigi, transformasyon zonu  tipi,
asetobeyaz alan varligi, ECC alinip alinmadigi, alinan biyopsi sayist ve anormal
kolposkopi bulgular1 kayit edildi. Ayrica hastalarin 12. ay HPV ve sitoloji sonuglari

incelendi.

3.2. SMEAR VE PATOLOJIK INCELEME

Servikal siirtintiiler alinip lam {izerine yayildiktan sonra fiksator ile fikse
edildi ve patoloji laboratuvarina gonderildi. Patoloji uzmani tarafindan Bethesda
sistemi ile degerlendirildi. HPV DNA’lar dis merkezde PCR ile ¢alisildi ve
tiplendirildi. Ayrica KETEM’den HPV sonucu ile gelen hastalar da mevcuttu. HPV
DNA ornekleri Hybrid Capture 2 (Qiagen) ile c¢alisildi ve CLART (Genomica) ile
tiplendirildi (41).

3.3. KOLPOSKOPIi VE SERVIKAL BiYOPSI

Kolposkopik muayene 20 biiyiitme yapabilen, yesil filtresi bulunan Leica
CLS 150 XC marka kolposkopi aleti ile bir uzman doktor ve bir asistan doktor
esliginde standart teknige uyularak yapildi. Gereken durumlarda Kevorkiyan ve
Tischler servikal biyopsi forsepsi ile biyopsi alinarak ve endoservikal kiiretaj

yapilarak formol i¢inde patoloji laboratuvarina gonderildi.

3.4. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Stirekli degiskenler ortalama, standart sapma, medyan, minimum ve
maksimum degerler ile kategorik degiskenler ise frekans (n) ve ylizde (%) degerleri
olarak belirtilmistir. Degiskenlerin normallik varsayimlar Kolmogorov Smirnov testi
ile incelenmistir. Normal dagilim gostermeyen siirekli degiskenlerin iki grup
arasinda karsilagtirllmasinda Mann—Whitney U testi yapilmistir. Kategorik
degiskenler arasindaki iliskiler Ki kare/Fisher exact analizi ile incelenmistir. Son

olarak kolposkopi bulgulart i¢in diyabetik risk faktorlerinin belirlenmesinde ise
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lojistik regresyon analizi kullanilmistir. Biitiin analizlerde IBM SPSS.25 programi

kullanilmis ve anlamlilik diizeyi olarak p<0.05 degeri kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. DIYABETLI GRUP VE KONTROL GRUBUNUN
KARSILASTIRILMASI

Calismaya basvuru yas1 23 ile 74 arasinda degisen (Ort.=43.42 + 9.06) 538’1
(%78.0) kontrol 152’si (%22.0) diyabetli olmak iizere toplam 690 hasta dahil
edilmistir. Kontrol ve diyabetli gruplarda demografik verilerin karsilastirilmasi Tablo
1’de gosterilmistir. Diyabetli grubun basvurudaki yas ortalamasi, sigara kullanma
stiresi ve parite degeri (p<.001) kontrol grubuna goére anlamli olarak daha yiiksek
bulunmustur. Buna karsin diyabetli grubun ilk cinsel iliski yas1 (p<.001) kontrol
grubuna gore oldukg¢a diisiik bulunmustur. Her iki grup arasinda OKS kullanim

stiresi agisindan anlamli bir farklilik bulunmamustir (p>.05).

Egitim durumu agisindan bakildiginda kontrol grubunda yliksekdgretim
mezunu hastalarin oranit diyabet grubuna goére anlamli olarak daha yiiksektir
(p<.001). Diizenli bir iste ¢alisan ve caligma hayati bitip emekli olan hastalar ¢alisan
hasta grubuna alinmistir ve kontrol grubunda calisan hastalarin oran1 diyabetli hasta
grubuna gore anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur (p<.001). Kontrol grubunda
premenopoz doneminde olan hastalarin orani diyabetli gruba gore anlamli olarak
daha yiiksektir (p<.001). Kontrol grubunda sigara kullanan hastalarin oran1 diyabetli
gruba gore anlamli olarak daha yiiksektir (p<.001).
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Tablo 1. Kontrol ve diyabetli gruplarda demografik verilerin karsilastirilmasi

Parametreler n Ort. = SS. Medyan (Min. - p
Maks.)
Basvurudaki yas* <.001
Kontrol grubu 538 41.51+7.94 40.00 (23 - 65)
Diyabetli grup 152 50.18 £9.56 50.50 (23 - 74)
Sigara kullanim (yil)* <.001
Kontrol grubu 240 15.43 +7.65 15.00 (1 - 40)
Diyabetli grup 38 22.68 +10.98 20.00 (2 - 50)
Sigara kullamimi (adet/giin)* .001
Kontrol grubu 538 5.11+7.25 .00 (0-30)
Diyabetli grup 152 3.93+7.55 .00 (0 - 40)
OKS kullanimi (yil)* .864
Kontrol grubu 538 1.08 +£2.88 .00 (.0 - 28.0)
Diyabetli grup 152 1.07 +£2.57 .00 (.0 - 15.0)
Parite* <.001
Kontrol grubu 538 224 +121 2.00(0-9)
Diyabetli grup 152 2.71 +1.51 3.00 (0 -9)
Ik cinsel iliski yasi* <.001
Kontrol grubu 538 20.75 £ 4.40 20.00 (12 - 50)
Diyabetli grup 152 19.41 £4.68 18.00 (13 - 45)
Kontrol Diyabet p
n % n %
Egitim durumu** <.001
Okuryazar ya da ilkogretim 218 40.5 99 65.1
Ortaokul 78 14.5 13 8.6
Lise ve dengi 151 28.1 27 17.8
Yiiksekdgretim 91 16.9 13 8.6
Meslek** <.001
Calismiyor 354 65.8 126 82.9
Calistyor 184 34.2 26 17.1
Menopoz durumu®* <.001
Menopoz 87 16.2 81 533
Premenopoz 451 83.8 71 46.7
Sigara kullanimi** <.001
Yok 298 55.4 113 74.3
Var 240 44.6 39 25.7
OKS kullanimi** 957
Yok 386 71.7 108 71.5
Var 152 28.3 43 28.5

*Mann Whitney test; **Ki kare analizi
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Basvurudaki servikovajinal smear sonuglari tablo 2’de verilmistir.
Bagvurudaki HPV sonucunun tek tip ve ¢ok tip olmasi arasinda diyabetli ve kontrol
grubu arasinda anlamli istatistiksel fark yoktur. Bagvurudaki CVS sonucunun NILM,
LSIL, HSIL, ASC-US, ASC-H ve ACG-NOS olmas1 arasinda istatistiksel olarak

anlaml fark bulunmamistir. (p>.05).

Tablo 2. Bagvurudaki Smear ve HPV sonuglari

Kontrol Diyabet P
n Y% n %

Bagvurudaki CVS

NILM* .105
Yok 128 23.8 46 30.3

Var 410 76.2 106 69.7

LSIL* 502
Yok 507 94.2 141 92.8

Var 31 5.8 11 7.2

HSIL** 305
Yok 535 99.4 150 98.7

Var 3 0.6 2 1.3

ASC-US* 308
Yok 454 84.4 123 80.9

Var 84 15.6 29 19.1

ASC-H** .653
Yok 533 99.1 150 98.7

Var 5 0.9 2 1.3
AGC-NOS* .653
Yok 533 99.1 150 98.7

Var 5 0.9 2 1.3

HPYV sonucu* 514
Tek tip 400 74.3 109 71.7

Cok tip 138 25.7% 43 28.3

*Ki kare analizi; **Fisher’s Exact test

Diyabetli grupta ve kontrol grubunda her iki grupta da en sik goriilen tipler
sirastyla Tip 16 ve Tip 18idi. Tablo 3’de gosterildigi gibi diyabetik grup ve kontrol

grubu arasinda HPV tipleri arasinda anlamli bir farklilik bulunmamistir (p>.05).
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Tablo 3. HPV Tipleri ve dagilimlari

HPYV tipi Diyabetli grup Kontrol Grubu P
n % n %
Tip 16 ve/veya Tip 527
18*
Yok 73 48.0 274 50.9
Var 79 52.0 264 49.1
Tip 16 ve/veya Tip 18 173
+ Diger Tip*
Yok 130 85.5 455 84.6
Var 22 14.5 83 15.4
Tip 16/18 Dis1 Tip* .386
Yok 115 75.7 388 72.1
Var 37 243 150 27.9
Tip 16/18 Dis1 523
Multiple Tip*
Yok 138 90.8 497 92.4
Var 14 9.2 41 7.6

*Ki kare test

Diyabet grubu ve kontrol grubu arasindaki kolposkopi ve muayene bulgulari
karsilagtirilmistir.  Kolposkopik ~ muayenede  direkt  baki,  kolposkopik
degerlendirmenin yeterliligi, asetik asit uygulamasi sonrasi aseto beyaz alan varligi

ve aseto beyaz alan varsa yiizdesi Tablo 4’de karsilastirilmistir.

Vajinit bulgular1 diyabetik grupta 20 hastada (%13,2), kontrol grubunda 60

hastada (%11,2) izlendi ve aralarinda anlaml fark bulunmadi.

Kontrol grubunda yeterli kolposkopik degerlendirmesi olan hastalarin orani

(%94,4) diyabet grubuna gore (%88,8) anlaml1 olarak daha yiiksektir (p=.015)

Diyabetli grupta transformasyon zonu tip3 anlamli olarak daha fazla

goriilmektedir. (p<.001).

Asetobeyaz alan tutulumu diyabetik grupta 98 hastada (%64,5), kontrol
grubunda 385 hastada (%71,6) goriilmiis ve aralarinda istatistiksel olarak anlamli

fark bulunmamustir.
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Tablo 4. Kontrol ve diyabetli kolposkopi bulgularimin karsilastiriimasi

Kontrol Diyabet

n % n % p
Vajinit bulgulari*® 495
Yok 478 88.8 132 86.8
Var 60 11.2 20 13.2
Yeterli kolposkopik degerlendirme* .015
Yok 30 5.6 17 11.2
Var 508 94.4 135 88.8
Transformasyon zonu* <.001
Tip 1 307 57.1 52 342
Tip 2 161 29.9 57 37.5
Tip 3 70 13.0 43 28.3
Aseto Beyaz alan tutulumu* .092
Yok 153 28.4 54 355
Var 385 71.6 98 64.5
Aseto Beyaz alan yiizdesi -
<25 315 81.8 82 83.7
25-50 56 14.5 15 15.3
> 50 14 3.6 1 1.0

*Ki kare test

Spesifik kolposkopi bulgularindan Atipik damarlanma diyabetli grupta 9
hastada (%5,9) goriiliirken kontrol grubunda 10 hastada (%1,9) goriilmiistiir ve
diyabetli grupta atipik damarlanma daha yiliksek goriilmektedir (p=.020). Diger
bulgulardan 16koplaki, punktuasyon, mozaisizm, manset bulgusu, tepe sirt bulgusu,

sinir i¢i siir bulgusu, pagavra bulgusu gibi bulgulardan iki grup arasinda anlamli bir

farklilik yoktur (p>.05). Bulgular ve sayilar1 tablo 5’de gosterilmistir.

Bu spesifik kolposkopi bulgularindan iki veya daha fazlasi bir arada bulunan

diyabetik 6 hasta (%3,9) ve kontrol grubundan 24 hasta (%4,5) vardir ve diyabetli

grup ile kontrol grubu arasinda birden fazla bulgu agisindan anlamli fark yoktur.
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Tablo 5. Kontrol ve diyabetli kolposkopi bulgularinin karsilastiriimasi

Kontrol Diyabet

n % n % p
Lokoplaki** 527
Yok 536 99.6 151 99.3
Var 2 0.4 1 0.7
Punktasyon* 721
Yok 520 96.7 146 96.1
Var 18 33 6 3.9
Mozaisizm* 951
Yok 509 94.6 144 94.7
Var 29 5.4 8 53
Atipik damarlanma* .020
Yok 528 98.1 143 94.1
Var 10 1.9 9 5.9
Mangset bulgusu® .199
Yok 506 94.1 147 96.7
Var 32 5.9 5 33
Tepe sirt bulgusu*®* 1.000
Yok 535 99.4 152 100.0
Var 3 0.6 0 0.0
Sinir i¢i sinir bulgusu®* 1.000
Yok 536 99.6 152 100.0
Var 2 0.4 0 0.0
Pacavra bulgusu* .585
Yok 511 95.0 146 96.1
Var 27 5.0 6 3.9
Coklu bulgular* 781
0 ya da bir 513 95.5 146 96.1
2 ya da iizeri 24 4.5 6 3.9

*Ki kare test; **Fisher’s Exact test

Diyabet grubunda 112 (%73,7), kontrol grubunda 325 (%60,4) hastaya ECC

yapilmistir ve diyabetik grupta ECC yapilan hastalarin orani kontrol grubuna gore

anlamh olarak daha yiiksektir (p=.003). ECC yapilanlarin sonucu diyabetik grubun

50’sinde (%44,6) yetersiz materyal, 53’linde (%47,3) normal, 9’unda (%8) HSIL

olarak raporlanmistir ve diyabetik grupta LSIL olan hasta saptanmamistir. Kontrol
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grubunda ECC sonucu 134 (%41,2) hastada yetersiz materyal, 162’sinde normal
(%49,8) 22’sinde HSIL (%6,8) 7’sinde (%2,2) LSIL olarak raporlanmistir. ECC
sonuglar1 arasinda her iki grup arasinda istatistiki olarak anlamli fark bulunmamistir

(p>.05).

Her iki grupta biyopsi alinma durumu, biyopsi sonucu ve alinan biyopsilerin
sonuclart bakimindan anlamli bir farklilik bulunmamistir (p>.05). Bulgular Tablo

6’de gosterilmistir.

Tablo 6. Kontrol ve diyabetli gruplarin ECC & Biyopsi bulgularinin karsilastirilmasi

Kontrol Diyabet
n % n % P
ECC yapilmis mi1?* .003
Evet 325 60.4 112 73.7
Hay1r 213 39.6 40 26.3
ECC sonucu Yetersiz materyal* 528
Yok 191 58.8 62 55.4
Var 134 41.2 50 44.6
ECC sonucu Normal* .645
Yok 163 50.2 59 52.7
Var 162 49.8 53 47.3
ECC sonucu LSIL** .199
Yok 318 97.8 112 100.0
Var 7 2.2 0 0.0
ECC sonucu HSIL* .653
Yok 303 93.2 103 92.0
Var 22 6.8 9 8.0
Biyopsi alinmis m?* .069
Hay1r 161 29.7 56 37.5
Evet 377 70.3 96 62.5
Biyopsi sonucu Benign* 288
Yok 160 42.4 35 36.5
Var 217 57.6 61 63.5
Biyopsi sonucu Low grade* 125
Yok 300 79.6 83 86.5
Var 77 20.4 13 13.5
Biyopsi sonucu High grade* 532
Yok 294 78.0 72 75.0
Var 83 22.0 24 25.0
n Ort. + SS. Medyan (Min.- p

Maks.)
Alinan biyopsi sayisi*** .057
Kontrol grubu 378 1.98 +£.96 2.00 (1 -6)
Diyabetli grup 96 1.79 +£.93 2.00(1-5)

*Ki kare test; **Fisher’s Exact test; ***Mann Whitney test
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Tablo 7°de HSIL ve iistii lezyonlarda hastalarin aldig1 nihai tedavi durumlari
gosterilmistir. Nihai tedavi olarak kontrol grubu ve diyabetli grup arasinda sirasiyla
konizasyon yapilan 54 (9%65.1) ve 18 (%75.0) hasta vardir ve aralarinda istatistiki
fark yoktur (p=.361). Tip 1 Histerektomi yapilan 6 (%7.2) ve 2 (%8.3) hasta vardir
ve aralarinda istatistiki olarak anlamli fark bulunmamaktadir (p=1.000). Tedavisi
merkezimizde yapilmayan/tedavi kabul etmeyen 16 (%19.3) ve 3 (%12.5) hasta
vardir ve aralarinda istatistiki olarak anlamli fark bulunmamaktadir (p=.555).
Diyabet grubunda LEEP yapilan hasta yoktur ve iki grup arasinda anlamli bir fark
bulunmamaktadir (p=.573). Sonug¢ olarak biyopsi sonucu HSIL ve iizeri gelen
hastalarda diyabetik ve kontrol grubu arasinda nihai tedavi agisindan anlamli bir fark

gozlenmemistir (p>.05).

Tablo 7. HSIL ve {istii lezyonlarda nihai tedavi

Kontrol Diyabet

n % N % p
HSIL ve iistii lezyonda nihai tedavi olarak LEEP yapilan hastalar* 573
Yok 79 95.2 24 100.0
Var 4 4.8 0 0.0
HSIL ve iistii lezyonda nihai tedavi olarak Konizasyon yapilan hastalar** .361
Yok 29 34.9 6 25.0
Var 54 65.1 18 75.0
HSIL ve iistii lezyonda nihai tedavi olarak Tip1 Histerektomi yapilan hastalar* 1.000
Yok 77 92.8 22 91.7
Var 6 7.2 2 8.3
HSIL ve iistii lezyonda nihai tedavi olarak Histerektomi ve Lenf Nodu Diseksiyonu 1.000
yapilan hastalar*
Yok 80 96.4 23 95.8
Var 3 3.6 1 4.2
HSIL ve iistii lezyonda sevk edilen / tedaviyi kabul etmeyen hastalar* .555
Yok 67 80.7 21 87.5
Var 16 19.3 3 12.5

*Fisher’s Exact test; **Ki kare test

HSIL ve {izeri lezyon gelen hastalara yapilan LEEP, Konizasyon,
Histerektomi sonrasi patoloji sonuglari incelenmis ve benign, LSIL, HSIL ve {izeri
olarak gruplandirilarak analiz edilmistir. Diyabetik grupta 2 (%9,5) LSIL ve 14
(%66,7) HSIL ve iizeri patoloji; kontrol grubunda 11 (%16,4) LSIL ve 47 (%70,1)

HSIL ve iizeri patoloji olarak raporlanmistir ve p degerleri sirasiyla (p=.725) ve
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(p=.733)’dir. Tablo 8’de gosterildigi gibi, HSIL ve {istii lezyonlarda nihai patoloji ile

grup tiirli arasinda anlamli bir iligski bulunmamistir (p>.05).

Tablo 8. HSIL ve iistii lezyonlarda nihai patoloji sonucu

Kontrol Diyabet
n % N % p
HSIL ve iistii lezyonda nihai patoloji sonucu Benign Gelen Hastalar* .305
Yok 58 86.6 16 76.2
Var 9 13.4 5 23.8
HSIL ve iistii lezyonda nihai patoloji sonucu LSIL Gelen Hastalar* 725
Yok 56 83.6 19 90.5
Var 11 16.4 2 9.5
HSIL ve iistii lezyonda nihai patoloji sonucu HSIL ve Uzeri Gelen Hastalar** 733
Yok 20 29.9 7 333
Var 47 70.1 14 66.7

*Fisher’s Exact test; **Ki kare test

Hastalarin 12. Ay kontrol bulgular1 tablo 9’de gosterilmistir. Diyabetli 152
hastadan 54’1 (%35,5); kontrol grubundaki 538 hastadan 144’ (%26,8)12. ay HPV
kontrolii i¢in merkezimize tekrar basvurmustur. Diyabet grubunda 12. ay kontroliine
gelen 54 hastadan 25’inde, kontrol grubundan kontrole gelen 144 hastadan 59’unda
HPV pozitif ¢ikmistir. HPV pozitif hastalardan ilk basvurudaki HPV tipi ile
kontroliindeki HPV tipi ayni olan Diyabetli 11 hasta, kontrol grubundan 26 hasta
vardir. 12. ay HPV sonucu pozitifligi ve pozitif cikanlarin tipleri konusunda

istatistiki agidan anlamli bir farklilik bulunamamastir (p>.05).

12. ay CVS kontrolii i¢cin Diyabetik grupta 152 hastadan 66’s1 kontrole
gelmis; servikovajinal siirlintiiler 57 hastada (%86,4) NILM, 5 hastada (%7,6) ASC-
US, 1 hastada (%1,5) ACG-NOS, 2 hastada (%3) LSIL, 1 hastada (%1,5) HSIL
olarak raporlanmistir. Kontrol grubunda 538 hastadan 211’1 kontrole gelmis;
servikovajinal siirlintiiler 192 hastada (%91,0) NILM,, 8 hastada (%3,3) ASC-US, 3
hastada (%1,4) ACG-NOS 8 hastada (%3,8) LSIL, 1 hastada (%0,5) HSIL olarak
raporlanmigtir. 12. ay CVS sonuglar1 arasinda her iki grup arasinda istatistiki agidan

anlaml1 bir farklilik bulunamamistir (p>.05).
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Tablo 9. Takibe gelen hastalarin 12. Ay kontrolleri

Kontrol Diyabet
n % n % p
12. Ay HPV sonucu* .500
Negatif 85 15.8 29 19.1
Pozitif 59 11.0 25 16.4
12. Ay HPV sonucu pozitif olanlarin .945
tipi
Ayni 26 44.1 11 44.0
Farklt 33 55.9 14 56.0
12. Ay CVS sonucu NILM* .196
Yok 19 9.0 9 13.6
Var 192 91.0 57 86.4
12. Ay CVS sonucu ASC-US** .165
Yok 204 96.7 61 92.4
Var 7 33 5 7.6
12. Ay CVS sonucu ACG-NOS** 1.000
Yok 208 98.6 65 98.5
Var 3 1.4 1 1.5
12. Ay CVS sonucu LSIL** 1.000
Yok 203 96.2 64 97.0
Var 8 3.8 2 3.0
12. Ay CVS sonucu HSIL** .392
Yok 210 99.5 65 98.5
Var 1 0.5 1 1.5
*Ki kare test; ** Fisher’s Exact test
4.2. DIYABETLI HASTALARIN KULLANDIKLARI

ANTIDIiYABETIKLERE GORE DEGERLENDIRILMESI

Diyabetli 152 hastanin hepsi diyabet ilact kullanmaktaydi. 22’si (%14,5)
insiilin, 130’u (%85,5) oral antidiyabetik kullanmaktaydi. Tablo 10’da diyabetik
hastalarin demografik verileri gdsterilmistir. Insiilin kullanan gruptaki hastalarin 15°i
(%68,2), oral antidiyabetik kullanan hastalarin 66’s1 (%50,8) menopozdaydi. Insiilin

kullanan grubun yas ortalamasi 52,0, oral antidiyabetik kullanan grubun yas
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ortalamas1 49,87 idi. Demografik verilerden menopoz, yas ve parite agisindan

anlaml bir farklilik bulunmamaistir (p>.05).

Tablo 10. Insiilin ve Oral antidiyabetik kullanan hastalarm demografik verilerinin

karsilastirilmasi
Insiilin OAD
n % n % P
Menopoz* 130
Menopoz 15 68.2 66 50.8
Premenopoz 7 31.8 64 49.2
N Ort. £ SS. Medyan (Min. - p
Maks.)
Yag** .094
Insiilin grubu 22 52.00+13.15 56.00 (23 - 74)
OAD grubu 130 49.87 + 8.84 50.00 (27 - 71)
Parite** .501
Insiilin grubu 22 3.00 £2.07 3.00(0-9)
OAD grubu 130 2.66 = 1.40 3.00 (0-8)

*Ki kare test; ** Mann Whitney test

Oral antidiyabetik kullananlarin 101’1 (%77,7) tek bir antidiyabetik, 29’u

(%22,3) iki veya daha fazla antidiyabetik kullaniyordu. Her iki grup arasinda vajinit

bulgular1, kolposkopik degerlendirmenin yeterliligi, transformasyon zonu tipi,

asetobeyaz alan tutulumu ve 16koplaki, punktuasyon, mozaisizm, atipik damarlanma,

manget bulgusu, pacavra bulgusu gibi kolposkopik bulgular acisindan anlamli fark

bulunamadi (p>.05). Bulgularin dagilimi tablo 11°de gosterilmistir.
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Tablo 11. insiilin ve OAD kullanan hastalarm  kolposkopi bulgularmin

karsilastirilmast
Insiilin Oral Antidiyabetik

n % n % P
Vajinit bulgularr® 1.000
Yok 19 86.4 113 86.9
Var 3 13.6 17 13.1
Yeterli kolposkopik 1.000
degerlendirme*
Yok 2 9.1 15 11.5
Var 20 90.9 115 88.5
Transformasyon zonu** .651
Tip 1 7 31.8 45 34.6
Tip 2 7 31.8 50 38.5
Tip 3 8 36.4 35 26.9
Aseto Beyaz alan tutulumu** .568
Yok 9 40.9 45 34.6
Var 13 59.1 85 65.4
Aseto Beyaz alan yiizdesi -
<25 11 84.6 71 83.5
25-50 2 15.4 13 15.3
> 50 0 0.0 1 1.2
Lokoplaki* 1.000
Yok 22 100.0 129 99.2
Var 0 0.0 1 0.8
Punktasyon* 1.000
Yok 21 95.5 125 96.2
Var 1 4.5 5 3.8
Mozaisizm* .603
Yok 22 100.0 122 93.8
Var 0 0.0 8 6.2
Atipik damarlanma* 1.000
Yok 21 95.5 122 93.8
Var 1 4.5 8 6.2
Manset bulgusu* 1.000
Yok 22 100.0 125 96.2
Var 0 0.0 5 3.8
Tepe sirt bulgusu -
Yok 22 100.0 130 100.0
Var - - - -
Sinir i¢i simir bulgusu -
Yok 22 100.0 130 100.0
Var - - - -
Pacavra bulgusu* 1.000
Yok 21 95.5 125 96.2
Var 1 4.5 5 3.8
Coklu bulgular* 1.000
0 ya da bir 21 95.5 125 96.2
2 ya da tizeri 1 4.5 5 3.8

*Fisher’s Exact test; **Ki kare test
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Kolposkopi esnasinda yapilan ECC ve servikal biyopsi durumu
incelendiginde insiilin kullanan hasta grubunda ECC yapilma orani oral antidiyabetik
kullanan hasta grubuna gére anlamli olarak daha yiiksekti (p=.047). Insiilin kullanan
grupta ECC sonucu 8’inde (%40) yetersiz materyal, 3’iinde (%15) SIL, 9’unda
(%45) benign olarak; oral antidiyabetik kullananlarda ECC sonucu 42’sinde (%45,7)
yetersiz materyal, 6’sinda SIL (%6,5), 44 tinde (%47,8) benign olarak raporlanmaistir.

Insiilin ve oral antidiyabetik kullanan diyabetik hastalar arasinda biyopsi
alinma durumu ve alinan biyopsi sayist agisindan anlamli bir fark bulunmamistir
(p>.05). Insiilin kullanan diyabetik grupta alman 11 biyopsinin 10’u (%90,9) benign,
1’1 (%9,1) high grade; oral antidiyabetik kullanan grupta alinan 85 biyopsinin 51’1
(%60) benign, 11’1 (%13) low grade, 23’1 (%27) high grade olarak raporlanmistir.
Biyopsi sonuglar1 arasinda her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

farklilik bulunmamustir. Yapilan islemlerin karsilastirilmasi Tablo 12°de verilmistir.

Tablo 12. insiilin ve OAD kullanan hastalara kolposkopide yapilan islemlerin

karsilastirilmasi
Insiilin Oral Antidiyabetik
n % n % p

ECC yapilmis mi?** .047
Evet 20 90.9 92 70.8
Hayir 2 9.1 38 29.2
ECC sonucu -
Yetersiz materyal 8 40.0 42 45.7
Benign 9 45.0 44 47.8
SIL 3 15.0 6 6.5
Biyopsi ahnmis mi?** .074
Hayir 12 52.2 45 34.6
Evet 11 47.8 85 65.4
Biyopsi sonucu Benign* .052
Yok 1 9.1 34 40.0
Var 10 90.9 51 60.0
Biyopsi sonucu Low 351
Grade*
Yok 11 100 72 84.7
Var 0 0.0 13 15.3
Biyopsi sonucu High 447
Grade*
Yok 10 90.9 64 75.3
Var 1 9.1 21 24.7

n Ort. = SS. Medyan (Min. - Maks.) p
Alinan biyopsi sayisi*** .799
Insiilin grubu 11 1.82+.87 2 (1-3)
Oral Antidiyabetik grubu 85 1.79+.94 2 (1-5)

*Fisher’s Exact test; **Ki kare test; ***Mann Whitney test
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HSIL ile sonuglanan biyopsilerde insiilin kullanan 1 hasta mevcuttur ve
tedavi i¢in merkezimize gelmemistir. Oral antidiyabetik kullanan ve HSIL mevcut
olan 23 hastanin 18’1 (%78,3) konizasyon ile, 3ii (%13) Tip 1 Histerektomi ile, 1°,
(%4,3) Histerektomi ve lenf nodu diseksiyonu ile nihai tedavilerini

tamamlamiglardir. Nihai tedavilerin dagilimi Tablo 13’de gosterilmistir.

Tablo 13. insiilin ve OAD kullanan hastalarda HSIL ve iistii lezyonlarda nihai tedavi

Insiilin OAD
n % n n
Konizasyon 0 0.0 18 78.3
Tip 1 Histerektomi 0 0.0 3 13.0
Histerektomi + Lenf Nodu Diseksiyonu 0 0.0 1 43
Sevk / takipsiz 1 100.0 1 43

12. ay CVS kontrolii i¢in insiilin kullanan grupta 22 hastadan 7’si kontrole
gelmis; 6 hastada NILM, 1 hastada ASC-US olarak raporlanmistir. Oral antidiyabetik
kullanan grupta 130 hastadan 59’u kontrole gelmis; servikovajinal siiriintiiler 50
hastada NILM, 2 hastada ACG-NOS, 4 hastada ASC-US, 2 hastada LSIL, 1 hastada
HSIL olarak raporlanmaistir.

Tablo 14. Insiilin ve OAD kullanan hastalarin 12. Ay kontrolleri

Insiilin OAD

n %o n n )
12. ay HPV sonucu -
Negatif 4 66,7 25 52.1
Pozitif 2 333 23 47.9
12. ay HPV sonucu pozitif olanlarin 1.000
tipi*
Ayni 1 50.0 10 43.5
Farkli 1 50.0 13 56.5
12. ay CVS sonucu -
NILM 6 85.7 50 84.7
ASC-US 1 14.3 4 6,9
ACGNOS 0 0.0 2 34
LSIL 0 0.0 2 34
HSIL 0 0.0 1 1.7

*Fisher’s Exact test
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4.3. DIYABETLI HASTALARIN DiYABETLE BIRLIKTE
HIiPERTANSIF VE DIiSLIiPIDEMISI OLAN HASTALARLA
KARSILASTIRILMASI

Diyabetli 152 hastanin 57’si yalnizca diyabet hastasi, 41°1 diyabetle birlikte
hipertansiyon hastasi1 veya diyabetle birlikte hipertansiyon ve dislipidemi hastasi idi.
54’i diyabetle birlikte hipo/hipertiroidi, major depresyon, epilepsi, astim, kalp
yetmezligi gibi ek hastaliklara sahipti ve bunlar i¢in ila¢ kullaniyordu. Diyabetik
hasta grubunda yalnizca diyabet hastasi olan hastalarla diyabetle birlikte hipertansif
hastalig1 olanlar veya diyabetle birlikte hipertansif hastaligi ve dislipidemisi olan
hastalarin kolposkopi bulgular1 karsilagtirilmistir. Bu gruplarda kolposkopi bulgulari,
yapilan kolposkopi islemleri, kontrol HPV sonuclari arasinda arasinda istatistiki
olarak anlamli bir fark bulunmamistir. Kolposkopi bulgular1 tablo 15°de, yapilan
kolposkopik islemler Tablo 16°da, HSIL ve iistii lezyonlarda verilen tedaviler tablo
17°de, hastalarin 12. Ay kontrolleri Tablo 18’de verilmistir.

Tablo 15. Sadece diyabet, diyabet + HT veya diyabet + HT + dislipidemi olan
hastalarda kolposkopi bulgularinin karsilagtirtlmasi

Diyabet Diyabet + HT veya
Diyabet + HT+
Dislipidemi
n % n % p

Vajinit bulgular*® .095
Yok 46 80.7 38 92.7
Var 11 19.3 3 7.3
Yeterli kolposkopik 716
degerlendirme**
Yok 4 7.0 4 9.8
Var 53 93.0 37 90.2
Transformasyon zonu* .106
Tip 1 23 40.4 10 24.4
Tip 2 24 42.1 17 41.5
Tip 3 10 17.5 14 34.1
Aseto Beyaz alan tutulumu* .605
Yok 18 31.6 15 36.6
Var 39 68.4 26 63.4
Aseto Beyaz alan yiizdesi** 250
<25 36 92.3 21 80.8
25-50 3 7.7 5 19.2
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Tablo 16. Sadece diyabet, diyabet + HT veya diyabet + HT + dislipidemi olan
hastalarda kolposkopi bulgularinin karsilastirilmasi

Diyabet Diyabet + HT veya
Diyabet + HT+
Dislipidemi
n % n % p
Lokoplaki** 1.000
Yok 56 98.2 41 100.0
Var 1 1.8 0 0.0
Punktasyon** .570
Yok 56 98.2 39 95.1
Var 1 1.8 2 4.9
Mozaisizm** 1.000
Yok 55 96.5 40 97.6
Var 2 3.5 1 24
Atipik damarlanma** 447
Yok 54 94.7 37 90.2
Var 3 53 4 9.8
Manset bulgusu** 1.000
Yok 55 96.5 40 97.6
Var 2 3.5 1 24
Tepe sirt bulgusu -
Yok 57 100.0 41 100.0
Var - - - -
Sinir i¢i simir bulgusu -
Yok 57 100.0 41 100.0
Var - - - -
Pacavra bulgusu** .647
Yok 55 96.5 38 92.7
Var 2 3.5 3 7.3
Coklu bulgular** .306
0 ya da bir 56 98.2 38 92.7
2 ya da lizeri 1 1.8 3 7.3

* Ki kare analizi; **Fisher’s Exact test
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Tablo 17. Sadece diyabet, diyabet + HT veya diyabet + HT + dislipidemi olan
hastalarda kolposkopide yapilan iglemlerin karsilastirilmasi

Diyabet Diyabet + HT veya
Diyabet + HT+
Dislipidemi
n % n % P
ECC yapilmis mi?* .892
Evet 41 71.9 30 73.2
Hay1r 16 28.1 11 26.8
ECC sonucu -
Yetersiz materyal 12 29.3 13 433
Benign 27 65.9 6 20.0
SIL 2 4.9 11 36.7
Biyopsi alinmis m?* 879
Hay1r 20 35.1 15 36.6
Evet 37 64.9 26 63.4
Biyopsi sonucu -
Benign 26 68.4 15 36.6
Low grade 7 18.4 2 4.9
High grade 5 13.2 9 22.0

* Ki kare analizi

Tablo 18. Sadece diyabet, diyabet + HT veya diyabet + HT + dislipidemi olan
hastalarda HSIL ve {istii lezyonlarda nihai tedavi

Diyabet Diyabet + HT veya
Diyabet + HT+
Dislipidemi
n % n %

HSIL ve iistii lezyonda nihai tedavi
Konizasyon 3 50.0 8 88.9
Histerektomi 2 333 0 0.0
Sevk / takipsiz 0 0.0 1 11.1

36



Tablo 19. Sadece diyabet, diyabet + HT veya diyabet + HT + dislipidemi olan
hastalarin 12. ay kontrolleri

Diyabet Diyabet + HT veya
Diyabet + HT+
Dislipidemi

n % n % p
12. ay HPV sonucu® 217
Negatif 12 50.0 6 75.0
Pozitif 12 50.0 2 25.0
12. ay HPV sonucu pozitif 1.000
olanlarn tipi**
Ayni 5 41.7 1 50.0
Farkli 7 58.3 1 50.0
12. ay CVS sonucu -
NILM 19 73.2 11 91.7
ASC-US 3 11.5 1 8.3
ACGNOS 2 7.7 0 0.0
LSIL 1 3.8 0 0.0
HSIL 1 3.8 0 0.0

* Ki kare analizi; **Fisher’s Exact test

4.4. PREMALIGN LEZYONLAR ICIiN DiYABETIN RiSK FAKTORU
OLUP OLMADIGININ BELIRLENMESi

Premalign lezyonlar i¢in diyabetin risk faktorii olup olmadiginin belirlenmesi
icin lojistik regresyon analizi yapilmis ve elde edilen bulgular Tablo 16’da
sunulmustur. Kontrol ve diyabet hastalari arasinda anlamli farklilik bulunan
basvurudaki yas, sigara (var ya da yok), parite, ilk cinsel iliski yasi, egitim durumu,
meslek, menopozdaysa yil degiskenleri kovaryant (covariate) olarak alinmis ve ilk

modele eklenmistir.

Ikinci modelde ise her iki grup arasinda anlamli olarak iliskili bulunan
transformasyon tipi, atipik damarlanma ve ECC yapilma durumu bagimsiz

degiskenler olarak modele eklenmistir.

Tablo 19°da gosterildigi gibi, kovaryant olarak ele alinan basvurudaki yas
(p<.001), sigara icme durumu (p=.045) ve meslek (p=.040) diyabet icin anlamh
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olarak risk faktorii olarak bulunurken, bagimsiz degisken olarak ele alinan
transformasyon tipi, atipik damarlanma, ECC yapilma durumu analize eklendiginde

diyabetin bu bulgular i¢in risk faktorii olmadigi bulunmustur (p>.05).

Tablo 20. Premalign lezyonlar igin diyabetin risk faktorii olup olmadiginin
belirlenmesi

%95 Gliven

Araligt
B SE Wald Sig.  Exp (B) AL UL

Asama (Step) 1

Bagvurudaki yas .083 .017 22.769 | .000 1.086 1.050 | 1.124
Sigara (var, yok) -456 227 4.015 .045 .634 .406 .990
Parite -.054 .095 322 570 .948 787 1.141
IIk cinsel iliski yast -.050 .029 2.831 .092 952 .898 1.008
Egitim durumu -.048 122 .158 691 953 750 1.210
Meslek -.614 299 4.227 .040 541 301 972
Menopozdaysa yil -471 293 2.587 .108 .624 352 1.108
Asama (Step) 2

Transformasyon tipi

(ref=Tip 1)

Tip 2 278 250 1.237 266 1.320 .809 2.154
Tip 3 273 307 788 375 1.314 719 2.399
A tipik damarlanma .624 .565 1.222 .269 1.867 617 5.650
ECC yapilma durumu -.004 245 .000 985 996 .615 1.610
Sabit (Constant) -2.862 1.390 4.236 .040 .057 - -

AL=AIt Limit, UL=Ust limit
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5. TARTISMA

Serviks kanseri 2020 GLOBOCON verilerine gore kadinlarda goriilen
kanserler icerisinde 604 bin vaka ile (%6,5) ile 4. Sirada, mortalitede 341 bin vaka
(%7,7) ile 4. Sirada goriilen malignitedir (1) ve diinya ¢apinda kadin kanserlerinin ve
Oliimlerinin 6nemli nedenlerinden biri olmaya devam etmektedir. Serviks kanseri
2008 yilinda diinyada kadinlarda goriilen en sik 3. Kanserken (%8,7) tarama
programlar1 ve HPV asilar1 ile neredeyse tiim diinyada azalma egilimi gostermis ve
4. Siraya diismistiir. 2012°de diinya geneli serviks kanseri vaka insidansinin %86’s1
Afrika, Latin Amerika, Karayipler ve Asya’da ve mortalitenin %90’1 bu bolgelerde
goriilmistiir. Serviks kanseri 28’1 Afrika’da olmak iizere 38 iilkede en sik goriilen
kanserdir (42). Diinya genelinde serviks kanseri insidansi ve mortalitesi, tiim
kanserler arasinda iilkeler arasinda en genis varyasyona sahip kanserdir. Bunda
yeterli tarama ve asilama programlari, cografi ve kiiltlirel farkliliklar, risk faktorii
maruziyetleri, etkili kanser tedavisine ulasim faktorleri etkili olmaktadir.
Avusturalya, Bati ve Kuzey Avrupa, Kuzey Amerika’da goriilen diistiik serviks

kanseri oranlarinin basarili bir tarama sonucunda oldugu diisiiniilmektedir (43).

Ulkemizde ise Saglik Bakanlhigi Halk Saghgi Genel Miidiirliigii Tiirkiye
Kanser Istatistiklerine gore Tiirkiye’de kadinlar arasinda goriilen kanserler arasinda

serviks kanseri 9. sirada yer almaktadir (44).

Serviks kanserinde ana etiyolojik faktor yiiksek riskli HPV tipleri ile
enfeksiyondur (16). HPV’nin serviks kanseri ile iliskisiyle ilgili kanitlar arttikca ve
kanser Oncesi lezyonlar1 taramada HPV enfeksiyonunu taramak i¢in HPV tarama
testleri yayginlasmis, ulusal ve uluslararasi tarama programlarinda kullanilmaya
baslanmistir (43, 45). Ote yandan HPV’ye yonelik asilama programlar1 ve giderek
artan asilama sikliklar1 ile birincil ve ikincil koruma saglanabilmektedir. Bu etkili
koruma araglar1 sayesinde Diinya Saglik Orgiitii serviks kanseri insidansmi 100.000
kadinda 4’e kadar diisiirmeyi amaglayan bir program baslatmistir ve 2030 yilina
kadar 15 yasa kadar kizlarin %9011 asilamak, 35-45 yas arast kadinlarim minimum
%70’ini taramak ve taramalar sirasinda karsilasilan prekanserdz lezyonlarin %90’ 1n1

tedavi ederek bu hedefe ulasilabilecegini belirtmektedir (46).

39



Ulkemizde, serviks tarama programn KETEM’ler (Kanser Erken Teshis
Tarama ve Egitim Merkezi), ASM’ler ve KETEM Temas Noktalari’nda iicretsiz
olarak ger¢eklestirilmektedir (27). Agustos 2014 yilinda baslayan HPV tarama
programinda Ekim 2019’a kadar yaklasitk 5 milyon kadin taranmis ve Tirkiye
genelinde 226 bin (%4,59) kadinda HPV pozitifligi tespit edilmistir. Bu pozitif
sonuglarin %24,54tinde Tip 16 pozitif, %5,8’inde tip 18 pozitiftir. Calismamizin
yapildig1 Ankara ilinde HPV pozitiflik orani bu ¢aligmaya gore %5,26 dir (47)

2014’den itibaren KETEM araciligiyla taranan ilk 1 milyon hastada HPV
pozitif gelen 50,064 hastanin HPV tiplerinin dagilimi ve ¢aligmamizda elde edilen
bulgular sirasiyla Tip 16 i¢in %20,7 ve %39,9; Tip 18 i¢in %5,1 ve %9,7; Tip 31 igin
%8.,7 ve %7,7; Tip 33 i¢in %2,1 ve %2,5; Tip 35 i¢in %4,6 ve %4,3; Tip 39 icin
%5,5 ve %4; Tip 45 i¢in %3,2 ve 2,8; Tip 51 i¢in %10,8 ve %6,5; Tip 52 i¢in %7,1
ve %7,2; Tip 56 i¢in %5,7 ve %4.,4; Tip 58 i¢in %5,1 ve %3; Tip 59 icin %4,2 ve
%2,2; Tip 68 icin %4,6 ve %3,2°dir (41).

HPV prevelanst ve HPV tipleri cografi sartlar, sosyokiiltiirel diizey gibi
nedenlerle bolgeler aras1 degisiklik gosterebilmektedir. Calismamiza yiiksek riskli
HPV pozitif sonucu olan kolposkopi yapilmig hastalar dahil olmustur. Calismamizda
HPV 16 ve HPV 18 oranmin yiiksek olmast KETEM’in HPV ile popiilasyon bazli
tarama programi akis semasinin sitolojisi normal olan HPV 16 ve 18 pozitifligini
tarafimiza sevk etmesiyle acgiklanabilir. Bu farklara ragmen HPV tiplerinin lokal
olarak farkli olmasma karsin tip 16 ve 18’in diger yiiksek riskli HPV’lere olan

baskinlig1 tim ¢alismalarda karsimiza ¢ikmaktadir.

Calismamizda diyabetik grup ve kontrol grubu arasinda demografik verilerde
basvurudaki yas, sigara kullanimi, giinliik kullanilan sigara adedi, parite ve ilk cinsel
iliski yas1, egitim durumu, meslek, menopoz durumu anlamli olarak farklidir.
Diyabetli grupta ortalama yasin kontrol grubundan fazla olmasinda diyabetin ileri
yaslarda goriilen kronik bir hastalik olmasimin rolii mevcuttur. Diger farklar da bu
yas farkina baglh olarak agiklanabilir. Sigara kullanimi ve giinliik kullanilan sigara
adedinin kontrol grubunda daha yiiksek olmast TUIK’in 2019 Tiirkiye saglk
arastirmasi bulgulartyla uyumludur (48). Bu calismada kontrol grubunda ortalama

yas olan 40 yastaki sigara kullanim orani (%24,1), diyabetik grubun ortalama yasi
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olan 50 yastaki kullanim oranindan (%18.,4) yiiksektir. Paritenin kontrol grubunda
anlamli olarak daha diisiik olmas1 da TUIK’in 2021 dogum istatistiklerindeki azalan
dogurganlik hiz1 ile uyumludur (49). Diyabetli grupta ilk cinsel iligki yasinin daha
diisiik olmast ve yiliksek 6grenim almig hastalarin kontrol grubunda daha ytiksek
olmas1 yillar icinde sosyoekonomik diizeyin artmasindan kaynaklidir. Menopozlu
hastalarin diyabetik grupta daha yiiksek olmasi diyabetik grupta yasin daha yiiksek

olmaszyla iligkilidir.

Calismamizda yeterli kolposkopik degerlendirmenin diyabetik hastalarda
daha diisiik olmas1 (p=.015) ve diyabetik hastalarda Tip 3 Transformasyon zonunun
anlamli olarak daha fazla goriilmesi (p=<.001) birbirleriyle uyumlu bulgulardir.
Postmenopozal hastalarda Tip3 transformasyon zonunun daha fazla goriilmesi de bu
durumla uyumludur. Transformasyon zonunun tam olarak degerlendirilemedigi
durumlar yetersiz kolposkopi tanimi ile agiklanir ve bu durumda ECC gibi
yontemlerle doku 6rnegi alinma yoluna gidilebilir. Calismamizda diyabetik grupta
ECC yapilan hastalarin oraninin kontrol grubuna gore anlaml olarak yiiksek olmasi

(p=.003) da bu bulgularla uyumludur.

Diyabet giderek yayginlasan metabolik bir hastaliktir, obezitenin de
artmastyla tip 2 diyabet prevalansi hizla artmaktadir. Tiirkiye’de yetiskin kadinlarin
%42,5’1 obezdir (50). Diyabet hem tiimor olusumunda hem de tliimorlerin
bliylimesinde bir etkendir. Diyabetli bireylerin diyabet hastalii olmayanlarla
karsilastirildiginda %20-25 daha fazla kansere yakalandigi goriilmektedir ancak bu
oran kanserin tiirline gore degisir; kolorektal, meme, endometrium, karaciger,
pankreas, mesane ve non-Hodgkin lenfoma’da diyabet ve kanser arasinda ciddi bir
iliski vardir. Tip 2 diyabet ve obezitede goriilen hiperinsiilinemi, IGF (insiilin benzeri
biliylime faktorii), seks hormonu ve adipokinlerdeki degisimler ve kronik subklinik
enflamasyon gibi metabolik ve endokrin degisimler bu iliskide rol oynarlar. Tip 1
diyabetin insiilin ile tedavisinde de artmis riskler séz konusudur. Insiilin ve IGF-1
yiiksek mitojenik etkilerle Ras/Raf/MAPK ve PI3K/Akt/mTOR yolaklarint uyarir.
Yag dokudan salgilanan leptin ve adiponektin gibi hormonlar enflamasyon ve
neoanjiogenez ile kanser Onciillerine ve mevcut kanserde ilerlemeye neden olabilir.
Diyabetin yarattigi subklinik enflamasyon IL-6 ve TNF-a gibi proinflamatuar
sitokinlerle kansere yatkinlig1 arttirmaktadir (51-53).
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Diyabetli hastalar ve diyabeti olmayan hastalarin serviks kanseri tarama
programlarina dahil olmasindaki farklari inceleyen Kanada’daki ¢alismalar diyabetli
hastalarin servikal kanser tarama programlarina diyabeti olmayan hastalardan daha
az katildigin1 gostermistir (54). ABD’de yapilan arastirmada ise iki grup arasinda
anlamh fark bulunamamistir (55). Bu caligmalarda tarama programlarina katilimin
oncelikle sosyodemografik ozellikler ve saglik hizmetlerine erisim ile ilgili oldugu
goriilmektedir. Diyabetli kadinlarda serviks kanseri gelisimi ve prognozu g6z oniinde
bulunduruldugunda diyabetik hastalarin tarama uyumunun egitim ve bilgilendirme

ile arttirllmasi gerekmektedir.

Yapilan bir meta-analizde diyabet hastasi serviks kanseri kadinlarda diyabeti
olmayan serviks kanseri kadinlara kiyasla daha diisiik sagkalim oranlarma ve
diyabeti olmayan kadinlara kiyasla daha kotii prognoza sahip olduguna dair kanitlar
vardir (56). Erken evre (I-ITA) servikal kanserde 5 yillik mortalite oranlar1 diyabetik
hastalarda daha fazla bulunmustur (57). Ancak serviks kanseri gelisiminde ve
prognozunda diyabetin nasil rol aldigini ve kotii prognoza etki eden mekanizmalari

heniiz net degildir ve bu konularda ek ¢alismaya ihtiyag vardir.

Caligmamizda iki grup arasinda kolposkopi bulgular1 acisindan atipik
damarlanma (p=.020) diyabetik hastalarda anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur.
Atipik damarlar malign hiicrelerden salinan VEGF ve Anjiogenin (AGN) gibi
faktorler sonucu olusan yapilardir. Atipik damarlar genelde invazyonun ilk bulgusu
olarak kabul edilir ve atipik damarlanma orani arttik¢a lezyonun kanserdz bir lezyon
olma ihtimali artar (6). Atipik damarlar nadiren benign (%0,6), daha siklikla CIN3
(%16,7) olmak iizere mikroinvaziv karsinomda (%76.,9) ve invaziv karsinomda
(%96,6) gortliirler. Ancak atipik damarlar radyoterapi tedavisi sonrasi, iyilesen
graniilasyon dokusu ve enflamasyonun oldugu durumlarda da goriiliir. Diyabetin
yarattig1 kronik enflamasyon; hiperglisemik ve hiperinsiilinemik ortamin anjiogeneze
ortam hazirlamas1 diyabetik hastalarda atipik damarlanmanin fazla olmasini
aciklayabilir.  Diyabetin  mikrovaskiiler =~ komplikasyonlarindan  retinopatinin
fizyopatolojisi de hiperglisemi sonucu olusan radikaller, inflamasyon, kiiciik
damarlardaki tikanikliklar ve iskemi sonucu VEGF artisidir (36, 58). Aymi
mekanizma servikste de isliyor olabilir. Bu konuda literatiirde yeterince c¢alisma

yoktur ve daha fazla arastirmaya ihtiyag¢ vardir.
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Sitolojik tarama sonucu HSIL olan Yiiksek Riskli HPV pozitif diyabetik
hastalarin kolposkopide alinan biyopsi sonuglarinin, diyabet kontroliiniin gdstergesi
olan HbAlc ile iliskisini inceleyen bir ¢alismada, HbAlc yiiksekliginin servikal
kanserle iligkisi oldugu gosterilmistir. Bu ¢aligmada HbAlc diizeyi ile vajinit
bulgular1 iizerinde anlamli bir etkisi olmadigr gozlenmistir (59). Calismamizda
diyabetik grubun HbA1C diizeyleri bilinmemektedir ancak diyabetik hastalar ve
kontrol grubu arasinda vajinit bulgular1 arasinda fark olmamasi bu g¢alisma ile

uyumludur.

Vajinal metabolom ve mikrobiyota iizerine yapilmis bir calismada HPV
pozitif hastalarda HPV negatif hastalara gére ve hrHPV pozitif hastalar ItHPV pozitif
hastalara gore vajinal ortamda daha fazla amin, putresin, etanolamin, fosfolipid
icerigi oldugu ve metabolom agisindan anlamli fark oldugu gorilmiistiir. Ayrica
HPV pozitif hastalarda baskin olan laktobasil suslarinin da farkli oldugu izlenmistir
(60). Calismamizda her iki grup da yiiksek riskli HPV pozitif hastalardan
olusmaktadir, diyabet de vulvovajinit i¢in bir risk faktorii olsa da HPV’nin de vajinal
mikrobiyotay1 degistirdigi goriilmektedir, hangisinin daha baskin etkileri oldugunun

Ogrenilmesi i¢in ek caligmalara ihtiya¢ vardir.

Caligmamizda kolposkopi sonrast 12. Ayda kontrole gelen hastalarin HPV
persistanslar1 arasinda anlamli fark bulunmamistir. 12. Ay kontrolii pozitif gelen
hastalarin enfekte oldugu tiplerin ilk basvurudaki tipleri ile ayn1 ve farkli oldugu

durumlar iki grup i¢in de benzer izlenmistir.

Yakin zamanda iilkemizde yapilan diyabetli hastalarda HPV, CVS ve
kolposkopi bulgularinin degerlendirildigi bir calismada basvurudaki HPV 16
pozitifligi, smear ve biyopsi sonuglarinda ASC-US ve LSIL diyabetli hastalarda daha
fazla oldugu, normal smear sonucunun diyabetli hasta grubunda daha diisiik oldugu
gosterilmistir (61). Calismamizda ise HPV 16 tipinin diyabetli grup ve kontrol
grubunda sirastyla %38,9 ve %40,1 bulunmustur ve anlamli fark yoktur. Bagvurudaki
CVS sonuglarinda ASC-US diyabetik grupta %19,1, kontrol grubunda %]15,6
goriilmiistiir, LSIL diyabetik grupta %7,2 goriilirken kontrol grubunda %5,8
gorilmistiir. Normal CVS sonucu da diyabetik grupta %69,7 ve kontrol grubunda
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%76,2 bulunmustur. Calismamizda basvurudaki CVS sonuglar1 agisindan diyabetik

grup ile kontrol grubu arasinda anlamli bir fark bulunmamastir.

Caligmamizda kolposkopi bulgular1 i¢in diyabetin risk faktorii olup
olmadiginin belirlenmesi icin lojistik regresyon analizi yapilmig ve iki grup
arasindaki demografik verilerden anlamh olarak farkli olan basvurudaki yas, sigara,
parite, ilk cinsel iliski yas1, egitim ve ¢alisma durumu, menopoz durumu degiskenleri
kovaryant olarak alinmis, transformasyon zonu tipi, atipik damarlanma ve ECC
yapilma durumu bagimsiz degiskenler olarak modele eklenmistir. Kovaryant olarak
ele alinan yas artis1, sigara igmek ve diizenli bir iste ¢alismamak durumu diyabet i¢in

risk faktorii olarak bulunmustur.

Bagimsiz degisken olarak ele alinan transformasyon zonu tipi, atipik
damarlanma ve ECC yapilma durumu analize eklendiginde, yapilan lojistik
regresyon analizi sonucunda diyabetin bu bulgular icin risk faktorii olmadigi

bulunmustur.

Calismamizda diyabetik grubu kendi arasinda insiilin kullanan ve oral
antidiyabetik kullananlar olarak alt gruba bdldiiglimiizde kolposkopi bulgular
arasinda anlaml fark izlenmemistir. Insiilin kullanan grupta ECC yapilma oranimin
anlamli olarak daha yiliksek bulunmustur. ECC ASC-H, HSIL, AGC gibi
sitolojilerde, yeterli kolposkopik degerlendirilmenin yapilamadigi durumlarda, 40
yas ustii hastalarda HPV Tip 16 ve 18 ile enfekte hastalarda onerilmektedir (62).
Insiilin grubundaki 22 hastadan 19’u (%86,4) oral antidiyabetik kullanan gruptaki
130 hastadan 83’1 (%63,8) HPV 16 veya 18 pozitif idi. ECC oraninin insiilin
grubunda daha ytiksek olmasi hastalarin bagvurudaki HPV tipleri diisiiniildiigiinde
SGO’nun 2020 teshis ve yonetim kilavuzu ile uyumludur (63).

Literatiirde Tip 2 diyabetin Tip 1 diyabet ve diyabeti olmayan grupla
karsilastirildiginda serviks kanserinde daha kotii prognoza ve daha diistik sagkalima
neden oldugunu gosteren calismalar vardir (64), calismamizda insiilin kullanan
hastalarin tiimiiniin diyabet tipleri bilinmemesi calismamiz acisindan teknik bir
yetersizliktir ve bu konuda yorum yapilamamaktadir. Insiilin kullanan diyabetik
hastalar ile oral antidiyabetik kullanan diyabetik hastalar arasinda kolposkopi

esliginde alinan servikal biyopsi sonuglari arasinda fark izlenmemistir.
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Oral antidiyabetik kullanan 130 hastalik grupta 114 (%87,7) hastanin en az
bir ilact metformin idi. Metformin diyabette sik¢a kullanilan bir ilagtir ve hiicrede
AMPK/p53 ve ve PI3K/AKT/mTOR gibi apoptotik sinyal yollarin1 uyararak kanser
riskini azalttig1 bilinmektedir. Yapilan ¢alismalarda over, endometrium ve serviks
kanserinde hiicre proliferasyonu, metastaz, anjiogenez iizerinde inhibe edici etkileri
gosterilmistir (65). Calismadaki ¢ogu hasta metformin ile kan sekeri kontrolii
sagladig1 icin ve metforminin koruyucu etkileri g6z 6niinde bulunduruldugunda iki

grup arasi fark bulunmamasi normal karsilanabilir.

Calismamizda diyabetik hastalar sadece diyabetik; diyabet ve hipertansiyon
veya diyabet, hipertansiyon ve dislipidemisi olanlar seklinde iki alt gruba ayrilmis ve
incelenmistir. Bu iki grup arasinda kolposkopik bulgular agisindan istatistiksel olarak
anlamh bir fark izlenmemistir. Metabolik sendromun HPV persistansini arttirdigina
dair calismalar mevcuttur (4) ancak metabolik sendrom sartlarini yerine getiren
hastalardan 12. Ay kontroliine gelen hasta sayis1 az oldugundan calismamizda bu

konu hakkinda yorum yapilamamaktadir.

Sonu¢ olarak diyabetik hastalarda ek hastaligi olmayan grupla arasinda
kolposkopi bulgular1 acisindan anlamli farklilik bulunamamistir. Diyabetin serviks
kanserindeki kotii prognoz etkisi diisiiniildiigiinde diyabetin premalign lezyonlar
tizerinde etkisi olma ihtimali yiiksektir. Bu konu hakkinda fizik muayene, patolojik

tan1 yontemleri ve laboratuvar bulgulart hakkinda ek ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.
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6. SONUCLAR

Calismamiza Yiiksek Risk HPV pozitifligi olan 152 diyabet hastasi ve
Yiiksek Riskli HPV pozitifligi disinda ek hastaligi olmayan 538 kontrol hastasi
olmak tizere toplam 690 kolposkopi yapilan hasta dahil edildi.

Diyabetik hasta grubunun yas ortalamasi, sigara kullanma siiresi ve paritesi,
menopozda olan hasta orani, kontrol grubuna gore yiiksek, ilk cinsel iliski yasi,

yiiksekdgrenim alan hasta orani, bir iste calisma orani, diisiik olarak bulundu.

Kontrol grubunda yeterli kolposkopik degerlendirme orani diyabet grubuna
gore daha yiiksekti. Diyabetik grupta tip 3 transformasyon zonu ve atipik
damarlanma daha fazla goriilmekteydi ve diyabetik grupta ECC yapilma orani daha
yiiksekti.

Iki grup arasinda vajinit bulgulari, aseto beyaz alan tutulumu, l8koplaki,
punktuasyon, mozaisizm, manset bulgusu, tepe sirt bulgusu, sinir i¢i sinir bulgusu,
pacavra bulgusu, birden ¢ok patolojik bulgunun bir arada olmasi, alinan biyopsi

sayi1s1 ve biyopsi sonucu arasinda anlamli fark bulunmada.

12. ay HPV sonucu ve 12. Ay HPV sonucu pozitif ise HPV tipinin ilk

basvuru tipiyle farki arasinda anlamli fark bulunmadi.

Hastalarin demografik verileri ve mevcut risk faktorleri lojistik regresyon
analizi ile degerlendirildi ve diyabetin kolposkopi bulgularinda anlamli bir

degisiklige neden olmadig1 goriildii.
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