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ÖZET 

Amaç: Bu çalışmada amacımız, yöremizdeki HPV DNA genotiplerinin sıklığını belirlemek, servikal sürüntü ile sonuçlar arasındaki ilişkiyi değerlen-

dirmektir. 
Gereç ve Yöntem: Çalışmamız, yaşları 21 ile 67 arasında değişmekte olan 140 kadın olgu üzerinde yapıldı. Hastalardan alınan servikal örneklerde 

PCR yöntemi ile HPV DNA araştırıldı ve Otomatize HybriMax cihazında revers hibridizasyon yöntemi ile HPV genotiplendirilmesi yapıldı. Ayrıca 

servikal fırça ile alınan smearlar lam üzerine yayıldı ve incelenmek üzere hastanemiz patoloji laboratuvarına gönderildi. 
Bulgular: Çalışmamızda, olguların % 6,4’ünde HPV DNA pozitifliğine rastlandı. HPV genotip 6, % 25 oranında en sık bulunurken ikinci sıklıkta 

genotip 16, % 16,6 oranında rastlanmıştır. Bu hastaların patoloji negatifliği ve HPV pozitifliği % 77,8 oranındadır. Smear sonuçlarına göre smear 

negatif olan hastaların %94,7’sinde HPV negatif, %5,3’ünde pozitif bulunmuştur. Kondiloma aküuminatalı hastaların %33,3’ünde HPV negatif, 
%66,7’sinde HPV pozitiftir. Vajinal intraepitelyal neoplazi (VIN) tanısı konan hasta bir tane olup, HPV negatif olarak tespit edilmiştir. 

Sonuç: Yöremizde tespit ettiğimiz HPV DNA pozitifliği yüksek bir orandadır. Sitolojik takibin yanında moleküler testler de takipte oldukça önemli-

dir. Moleküler çalışmalar, gelecekte ülkemizde rutin aşılama çalışmalarında kullanılacak genotiplerin önceliğini belirlemede yararlı olacaktır. 

Anahtar Kelimeler: Human Papilloma Virüs, Sitoloji,  Genotip. 

ABSTRACT  

Human Papillomavirus Positivity and Frequency of Genotypes in Servical Samples of Women Living in Sivas Region. 

Objective: Our aim in this study, is to determine the frequency of human papilloma virus DNA and its genotypes, and to evaluate the association 

between servical smear and results. 
Materials and Methods: Our study was realised with 140 women who is between 21 and 67 years. HPV DNA was researched with PCR method in 

servical smears of patients and HPV genotyping was carried out with reverse hybridization procedure in HybriMax (Hybribio). Then, smears taken 

with servical brush were spreaded on slides and they were sent to pathology department for examining. 
Results: In our study, % 6,4 of case have HPV positiveness. In our study, the most frequent genotype of HPV is HPV type 6 (%25). The second is 

HPV 16 (%16,6). The ratio for pathologic negativity and HPV positiveness is %77,8. It were detected that %94,7 of the patients with smear negative 
are HPV negative and %5,3 of them are HPV positive. %33,3 of the patients with condylomata accuminata are HPV negative, %66,7 of them are 

HPV positive. Patient diagnosed as VIN is only one and detected HPV negativity. 

Conclusion: The degree of HPV DNA positivity which we detected in our region is high. In addition to cytologic evaluation, molecular techniques 
are also important for following the disease. Molecular works will be useful to determine the priority of genotypes that will be use for routine vaccina-

tion in our country, in future. 

Key Words: Human Papiloma Virus, Cytology, Genotype. 

Papillomavirüsler insanlar da dahil olmak üzere deği-

şik canlı türlerini infekte eden zarfsız, çift zincirli DNA 

virüslerinin önemli bir kısmını kapsamaktadır.  Bu vi-

rüsler 16 genus içermekte olup bunlardan beş tanesi 

(alfa, beta, gama, mu, nu) insan papillomavirüsleridir 

(HPVs). HPV infeksiyonu asemptomatik olabilir veya 

insan mukoza ve kutanöz epitelinin benign veya malign 

lezyonlarını indükleyebilir. HPV’nin anogenital, özel-

likle servikal kanserlerin ve orofarengial karsinomların 

bir etiyolojik ajanı olduğu gösterilmiştir (1, 2).  

Günümüzde moleküler teknoloji  destekli  epidemi 

yolojik çalışmalar HPV enfeksiyonlarının  servikal  kan-

ser gelişimindeki ana rolünü kanıtlamıştır (3).  İki erken 

HPV geninin (E6 ve E7) tümör oluşumunda temel rol 

oynadıkları bilinmektedir. E6 geni p53 e bağlanır ve 

onun translokasyonunu önler. Böylelikle p53 ün hedef 

genleri etkilemesini inhibe eder (4). HPV nin onkojenik 

tipleri ile enfeksiyon, servikal kanser ve onun prekürsö-

rü neoplazilerde temel etyolojik faktördür (5). Servikal 

kanser olgularının %90-99’unda örneklerden HPV DNA 

izole edilebilmektedir (6). HPV tipleri invazif malig-

nensilerle ilişkileri temelinde sınıflandırılmaktadır (7). 
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Yüzden fazla HPV genotipi sınıflandırılmıştır ve tıbbi 

önemi olan anogenital kanserlerle ilişkili tipler alfa 

papilloma virus genusundandır. HPV 16, 18, 33, 35, 39, 

45, 51, 52, 56, 58 ve 59 insanlar için karsinojenik olarak 

sınıflandırılmıştır. HPV genotip 6 ve 11 insan karsino-

jenitesi açısından “sınıflandırılamayan” olarak adlandı-

rılmışlardır (8). 

Hücresel immunitenin baskıda olduğu kişilerde 

HPV lezyonları daha yüksek oranlarda görülür. İmmün 

supresyon latent enfeksiyonların aktivasyonuna yol açar 

veya aktif enfeksiyonların reinokülasyonu söz konusu 

olur ve aşikar lezyonlar ortaya çıkar (9). Bu çalışmada 

amacımız, bölgemizdeki genotiplerin sıklığını belirle-

mek, servikal sürüntü ile sonuçlar arasındaki ilişkiyi 

değerlendirmektir. 

GEREÇ VE YÖNTEM 

Çalışma öncesi Cumhuriyet Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Sivas Klinik Araştırmalar Etik Kurulundan onay alındı. 

Aralık 2009 – Mart 2010 tarihleri arasında, Kadın 

Hastalıkları ve Doğum Kliniği’ne başvuran hastalardan 

rutin Pap smear ve HPV DNA için örnekler alındı. Ser-

vikal örnek numuneleri menstrüasyon döneminde olma-

yan, üç gün öncesine kadar vaginal tedavi uygulanma-

mış, test öncesinde vaginal asetik asit ve lugol solusyonu 

uygulanmamış, 24 saat içerisinde cinsel aktivitede bu-

lunmamış olan hastalardan seçildi. Smearler servikal 

fırça (servibrush) ile alındı, lam üzerine yayıldı ve ince-

lenmek üzere hastanemiz patoloji laboratuvarına gönde-

rildi. Patoloji laboratuvarında hematoksilen+eozin boya-

sı ile boyanıp Bethesda 2001 ve Pap Class sistemi ile 

değerlendirildi.  

Hastalardan muayene esnasında servikal HPV 

DNA’nın saptanması için Female Swab Specimen Col-

lection Kiti (HybriBio, HongKong ) kullanılarak sürüntü 

örnekleri alındı ve hastanemiz Mikrobiyoloji Laboratu-

varı’na getirildi. HPV GenoArray Test Kiti (HybriBio, 

HongKong) ile genomik DNA izole edildi. Amplifikas-

yon için Hybribio PCR kiti kullanıldı. Otomatize Hyb-

riMax (HybriBio, HongKong)  cihazıyla revers hibridi-

zasyon yöntemi ile karsinojenik riskli (16, 18, 31, 35, 33, 

39, 45, 51, 52,56, 58, 59, 68, 73, 82), sınıflandırılamayan 

riskli (6, 11, 40, 43, 44, 54, 61, 70, 72, 81) ve olası kar-

sinojenik riskli (26, 53, 66) olan 21 HPV genotipi, biotin 

ve pozitif kontrolün olduğu HybrioMemHPV21 memb-

ran stripleri ile çalışma yapıldı. 

Elde edilen sonuçların istatistiksel değerlendirmesi 

SPSS (Statistical Package for Social Sciences) Windows 

15,0, Khi kare testi ve iki yüzde arasındaki farkın önem-

lilik testi kullanılarak yapıldı. Sonuçlar %95’lik güven 

aralığında, anlamlılık p≤0.05 düzeyinde değerlendirildi. 

BULGULAR 

Çalışmamız, Aralık 2009–Mart 2010 tarihleri arasında, 

Kadın Hastalıkları ve Doğum Polikliniklerine postkoital 

kanama ve akıntı şikayetleri ile başvuran, yaşları 21 ile 

67 (39,56±110,90) arasında değişmekte olan 140 kadın 

olgu üzerinde yapılmıştır.  

Karsinojenik riskli (16, 18, 31, 35, 33, 39, 45, 51, 

52, 56, 58, 59, 68 73, 82), sınıflandırılamayan riskli (6, 

11, 40, 43, 44, 54, 61, 70, 72, 81) ve olası karsinojenik 

riskli (26, 53, 66)  21 HPV genotipin araştırıldığı çalış-

mamızda, olguların %6,4’ünde HPV DNA pozitifliğine 

rastlandı. 

Çalışmamızda HPV genotip 6 %25 oranıyla en faz-

la tespit edilirken, tip 16 %16,6, tip 18 % 8.35,  tip 45  

%8.35,  tip 51 %8.35 (Şekil 1.) tip 56  %8.35, tip 59 

%8.35, tip 58 %8.35,  tip 66  %8.35,  oranında görül-

müştür. Sitolojik olarak normal hastalarda HPV DNA 

pozitiflik oranı  %77,8’dir.  

 

Şekil 1. HPV Negatif ve HPV Genotip51 Pozitif  Test  Membran Stripleri 

Smear sonuçlarına göre smear negatif, HPV negatif 

hasta %94,7 iken, %5,3 hastada smear negatif, HPV 

pozitiftir. Kondilomata aküminatalı %33,3 hastada HPV 

negatif, %66,7’sinde HPV pozitiftir. Vaginal Intraepite-

lial Neoplazi tanısı alan hasta bir tane olup,   HPV sonu-

cu negatif olarak tespit edilmiştir.  

Tablo 1’de olguların yaş ortalamaları ve cinsel ak-

tivite süreleri, oral kontraseptif,  sigara kullanımı, orta-

lama doğum sayıları ve kadın hastalığı öyküsü ile HPV 

pozitiflikleri arasındaki ilişki verilmiş olup istatistiksel 

olarak anlamlı bir farklılık bulunmamıştır (p>0.05). 

Tablo 1. HPV ile yaş, kadın hastalığı öyküsü, sigara kullanımı, oral kontraseptif kullanımı, cinsel aktivite süresi, parite sayısı arasındaki dağılım 

 HPV(+)Ort±SS HPV(-) Ort±SS İstatiksel Değer 

Yaş  39,55±10,07 39,96±10,56 t=1,21p=0,69 

Sigara kullanımı 
Var 3 (%11,5) 23 (%88,5) 

p*=0,368 
Yok 6 (%5,3) 108 (%94,7) 

Oral kontraseptif kulla-

nımı 

Kullandı 4 (%9,8) 37 (%90,2) 
p*=0,448 

Kullanmadı 5 (%5,1) 94 (%94,9) 

Cinsel aktivite süresi  15,66±11,23 19,06± 11,46 
t=0,86 

p=0,999 

Parite Sayısı 

Doğum yapmamış 2 (%11,1) 16 (%88,9) 
x2=0,76 

p=0,341 
Bir doğum yapmış 1 (%6,3) 15(%93,8) 

Birden fazla doğum 6 (%5,7) 100 (%94,3) 

t:Student t testi, χ2: Ki-kare testi, p*=fisher exact test 



Fırat Tıp Derg/Firat Med J 2013; 18(2): 94-97  Yıldırım ve Ark. 

 

96 

 

TARTIŞMA 

Servikal kanser dünya üzerinde kadın populasyonu açı-

sından ikinci en yaygın kanser tipidir ve kadınlarda kan-

sere bağlı ölümlerin en sık ikinci nedenidir. Bütün kan-

ser ölümlerinin yaklaşık %10’undan sorumludur (10). 

Günümüzde moleküler teknoloji destekli epidemiyolojik 

çalışmalar HPV enfeksiyonlarının servikal kanser geli-

şimindeki ana rolünü kanıtlamıştır (6, 11). En karsinoje-

nik HPV genotipi HPV tip 16’dır ve bütün servikal kan-

serlerin %55-60’ından sorumludur. İkinci sırada HPV 

genotip 18 gelmektedir ve servikal kanserlerin %10-

15’inden sorumludur (12). 

Kolombiya merkezli Latin Amerikalı kadınlar ara-

sında yapılan bir çalışmada, normal servikal sitolojiliye 

sahip kadınlarda HPV oranı %14,5 ile %16,6 oranında 

tespit edilmiştir (13). 

Koyuncu (14)  tarafından 2006 yılında yapılan bir 

çalışmada normal sitoloji gösteren pap smearli kadınlar-

da HPV genotip dağılımı araştırılmış, %52,9 ile HPV 

genotip 16 birinci sırada bulunurken, HPV genotip 18 

%29.14 ile ikinci sırada, daha sonra azalan sıklıklarla 

HPV genotip 52 ve 45 bildirilmiştir. Anormal sitolojili 

kadınlarda ise en sık HPV tipi olarak %52,9 ile HPV 

genotip 16 bulunmuş, sonra sırasıyla %22 ile HPV geno-

tip 18,  %11,8 ile HPV genotip 52 tespit edilmiştir.  

Ergünay ve ark. (15)  2007 yılında yaptıkları karsi-

nojenik riskli ve sınıflandırılamayan riskli genotiplerin 

sıklığı çalışmasında, HPV DNA tespit edilen hastaların 

22’sinde (% 78,6)  HPV 16, 18, 31, 45, 56, 59, olası risk 

taşıyan 2 hastada HPV genotip 53, (% 7,1)  4 hastada 

(%14,3) ise sınıflandırılamayan HPV 6, 54, 72, 81 geno-

tipini tespit etmişlerdir.
 

ABD’de yapılan HPV prevalansının yaşlara göre 

değerlendirildiği bir çalışmada HPV prevalansı 14-19 

yaş arası %24,5,  20-24 yaş arası %44,8, 25-29 yaş arası 

%27.4, 30-39 yaş arası %27.5, 40-49 yaş arası %25.2 ve 

50-59 yaş arası %19.6 olarak bulunmuştur. Buna göre 

HPV prevalansının 20-24 yaş arasında en yüksek olduğu 

görülmektedir. Bu da cinsel aktivitenin en yoğun olduğu 

dönemle uyumlu olup 40 yaştan sonra belirgin bir şekil-

de azalmaktadır (16). Bizim çalışmamızda HPV DNA 

pozitifliğinin yaş ile ilişkisi istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmamıştır. 

 

 

 

Rotell-Martins ve ark. (17)  Brezilya’da yaptıkları 

bir araştırmada karsinojenik riskli HPV tiplerinin preva-

lansının sigara kullananlarda kullanmayanlara göre be-

lirgin derecede yüksek olduğunu bulmuşlardır. Sigara ve 

HPV infeksiyonu birlikteliğinin servikal intraepiteliyal 

neoplazi gelişiminde, birbirlerinin etkilerini arttırdığı 

düşünülmektedir (18). Koyuncu (14)   ve Eren (19) yap-

tıkları çalışmada oral kontraseptif kullanımı ile HPV 

enfeksiyonları arasında anlamlı bir ilişki bulamamışlar-

dır.  

Diane ve ark.’nın (20) yaptıkları çalışmada da HPV 

ile oral kontraseptif kullanımı arasında anlamlı bir ilişki 

tespit edilmemiştir.  

Çalışmamızda sigara kullanımı, oral kontraseptif 

kullanımı, cinsel ilişki süresi, kadın hastalığı öyküsü ve 

parite sayıları ile HPV pozitifliği arasındaki ilişki istatik-

sel olarak anlamlı bulunmamıştır. 

Biyopsi sonuçlarına göre, kondiloma aküminatalı 

olgularımızda HPV DNA %2,1 (n=3) oranında pozitif 

bulunmuştur. HPVpozitif olarak tespit edilen hastaların 

birinde üç çeşit yüksek riskli HPV DNA (genotip 16, 56, 

59) birlikte tespit edilirken diğer bir olguda düşük riskli 

HPV DNA genotip 6 tespit edilmiştir.  

Yapılan çalışmalarda kondiloma aküminatanın daha 

çok Tip 6 ve 11 ile ilişkili olduğu gösterilmiş olup 42 

olguluk bir derlemede, nüks oranı % 66, malign trans-

formasyon oranı ise % 56 olarak bildirilmiştir (21).  

Yaptığımız smear testinde yüksek grade squamöz 

intraepitelyal lezyon (HSIL) ve düşük grade squamöz 

intraepitelyal lezyon (LSIL) olgusu tespit edilmezken, 

ASCUS pozitif olgularda da HPV DNA pozitifliğine 

rastlanmamıştır.  

Karsinojenik riskli genotiplerin sıklığının bilinmesi, 

kalıcı HPV enfeksiyonlarının saptanması ve çeşitli yön-

temlerle HPV DNA nın ve genotiplerinin belirlenmesi, 

servikal kanserlerin önlenmesinde, takip ve tedavilerinde 

oldukça önemlidir. 

Sonuç olarak yöremizde tespit ettiğimiz HPV DNA 

pozitifliği ülkemiz verileri ile karşılaştırıldığında yüksek 

denilebilecek bir orandadır. Sitolojik takibin yanında 

moleküler testler de takipte oldukça önemlidir. Ayrıca 

belirlenen genotipler gelecekte ülkemizde de yapılması 

gereken rutin aşılama çalışmalarında kullanılacak geno-

tiplerin önceliğini belirlemede yararlı olacaktır. 
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