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ÖZ

Giriş: Human papillomavirüs (HPV) servikal kanserin primer sebebidir. HPV ile birlikte Chlamydia trachomatis servikal intraepitelyal neopla-
zi gelişimi için potansiyel bir kofaktör olarak rol oynamaktadır. Ürogenital bölgede kommensal olarak bulunan Ureaplasma urealyticum’un 
ise ürogenital infeksiyonlara katkıda bulunduğu kabul edilmiştir. Bu çalışmanın amacı HPV pozitif ve HPV negatif kadınlarda C. trachomatis 
ve U. urealyticum koinfeksiyonlarının araştırılmasıdır.

Materyal ve Metod: Servikal sürüntü örnekleri 20-65 yaş arasındaki 300 kadından toplandı. HPV genotiplemesi için gerçek zamanlı 
polimeraz zincir reaksiyonu (rt-PCR) (Anatolia Geneworks, Turkey) testi kullanıldı. HPV pozitif (n= 200) ve HPV negatif (n= 100) kadın-
larda C. trachomatis ve U. urealyticum infeksiyonları in-house PCR testi ile tespit edildi.

Bulgular: HPV pozitif 200 kadında en baskın HPV genotipi HPV 16 (%53) olup, bunu HPV 18 (%30), HPV 68 (%10.5), HPV 56 (%10), 
HPV 45 (%9), HPV 52 (%6), HPV 39 (%5), HPV 51 (%5), HPV 66 (%3.5), HPV 35 (%2.5), HPV 58 (%2.5) ve HPV 33 (%1.5) izlemiştir. 
C. trachomatis ve U. urealyticum HPV pozitif kadınlarda sırasıyla %11 (n= 22) ve %30.5 (n= 61) oranında, HPV negatif kadınlarda 
ise sırasıyla %8 (n= 8) ve %23 (n= 23) oranında bulunmuştur. C. trachomatis ve U. urealyticum koinfeksiyonu HPV pozitif kadınlarda 
%1.5 (3/200) oranındayken, HPV negatif kadınlarda %4 (4/100) oranında görülmüştür.

Sonuç: C. trachomatis ve U. urealyticum koinfeksiyonunun yüksek risk HPV pozitif kadınlarda oldukça yüksek oranda bulunmuştur. 
Servikal kanser patogenezinde koinfeksiyonların rolünün anlaşılması için bu konuda kontrol grubunu da içeren daha ileri araştırmalar 
yol gösterici olabilir.

Anahtar Kelimeler: Chlamydia trachomatis; Ureaplasma urealyticum; Human papillomavirüs (HPV); Gerçek zamanlı polimeraz zincir 
reaksiyonu (rt-PCR)
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GİRİŞ

Human papillomavirüs (HPV) cinsel yolla bu-
laşan en yaygın patojenlerden biridir ve servikal 
kanser olgularının yaklaşık %100’ünde bulunur. 
HPV infeksiyonlarının %70-90’ı geçicidir, genellik-
le klinik belirti görülmeden 6-12 ay içinde spon-
tan olarak iyileşir. Olguların az bir oranında (< 
%10) ise persistant (kalıcı) HPV infeksiyonu geli-
şir. HPV sadece epitel hücrelerini infekte eder ve 
HPV genotipleri infeksiyon yerine göre kütanöz 
ve mukozal HPV tipleri olmak üzere ikiye ayrılır. 
Genital yolu infekte eden 40’tan fazla HPV ge-
notipi tanımlanmıştır. Mukozal HPV tipleri servikal 
kanserle ilişkilerine göre HPV 6 ve 11, düşük 
riskli HPV tipleri (Low Risk; LR) olarak tanım-
lanırken daha geniş bir grup (HPV 16, 18, 31, 
33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66 ve 68) 
yüksek riskli HPV tipleri (High Risk; HR) olarak 

tanımlanmıştır. Servikal kanserli kadınlarda HPV 
prevalansının %90’ın üzerinde olduğu ve HPV 
16 ve 18 tiplerinin yaklaşık %70’inden sorumlu 
olduğu bildirilmiştir[1,2]. HR HPV epitel hücreleri-
nin çeşitli tiplerini infekte edebilir, fakat uterusun 
serviksinde daha sık kansere sebep olur. Servikal 
kanser özellikle ektoserviksin skuamöz epitelyumu 
ve endoserviksin kolumnar epitelyumu arasındaki 
sınırda bulunan servikal transformasyon zonunda 
ortaya çıkar[3,4]. 

HR HPV infeksiyonunun servikal karsinoge-
nezin başlaması için yeterli olamayacağı ve diğer 
kofaktörlerin de rol oynayabileceği vurgulanmıştır. 
Bu faktörler arasında erken cinsel aktivite başlan-
gıcı (< 16 yaş), çoklu cinsel partnerler, sigara, 
gebelik, oral kontraseptifler, immünsüpresif, vi-
tamin eksikliği, düşük sosyoekonomik durum ve 
bakteriyel vajinoz (BV), Chlamydia trachomatis ve 
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Introduction: Human papillomavirus (HPV) is the primary cause of cervical cancer. Chlamydia trachomatis together with HPV is a 
potential cofactor for the development of cervical intraepithelial neoplasia. Ureaplasma urealyticum, which is found commensally in 
the urogenital region, is considered to contribute to urogenital infections. The aim of this study was to investigate C. trachomatis and 
U. urealyticum coinfections in HPV positive and HPV negative women.

Materials and Methods: Cervical swab samples were collected from 300 females aged 20-65 years. Real-time PCR (Anatolia 
Geneworks, Turkey) test was used for HPV genotyping. C. trachomatis and U. urealyticum infections were detected by in-house PCR in 
HPV positive (n= 200) and HPV negative (n= 100) women.

Results: HPV 16 (53%) was the most dominant HPV genotype in 200 HPV positive women, followed by HPV 18 (30%), HPV 68 
(10.5%), HPV 56 (10%), HPV 45 (9%), HPV 52 (6%), HPV 39 and HPV 51 (5%), HPV 66 (3.5%), HPV 35 and HPV 58 (2.5%), and 
HPV 33 (1.5%). C. trachomatis and U. urealyticum were detected to be 22 (11%) and 61 (30.5%), respectively in HPV positive women, 
while it was found to be 8 (8%) and 23 (23%), respectively in HPV negative women. C. trachomatis and U. urealyticum coinfection 
was found in 1.5% (3/200) of HPV positive women and 4% (4/100) of HPV negative women.

Conclusion: C. trachomatis and U. urealyticum coinfection was found at a relatively high rate in high-risk HPV positive female 
patients. In order to understand the role of coinfections in cervical cancer pathogenesis, further studies including a control group may 
be instructive. 
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Trichomanas vaginalis, cinsel yolla bulaşan hasta-
lıklar (CYBH) sayılabilir[5]. 

C. trachomatis hem oküler hem de genital 
dokuları infekte edebilen zorunlu bir hücre içi 
bakteridir. C. trachomatis infeksiyonu epitel doku-
suna zarar vererek ve pelvik inflamatuvar hastalığa 
(PİH) yol açarak kronik inflamasyona sebep olur. 
C. trachomatis zorunlu ve hücre içi patojen olma-
sından dolayı immün cevap gelişse bile konakta 
yaşamaya devam eder. Bu durum kronik hastalı-
ğın, doku hasarının, apopitoz direncinin oluşma-
sını etkiler. Ayrıca C. trachomatis infeksiyonunun 
asemptomatik olması, uzun süreli kalıcılığı, kronik 
iltihaplanma ve metaplazi indükleme yeteneği ol-
ması HR HPV infeksiyonunda potansiyel bir ko-
faktör olarak değerlendirilmesine neden olmuştur. 
Çünkü C. trachomatis genital mukozaya zarar 
vererek HPV’nin kalıcılığı sağlayan viral klerensi 
etkiler ve onun onkojenitesini artırır. Böylece viral 
kalıcılığa ve kötü prognoza sahip lezyonların ge-
lişme riskinin artmasına katkıda bulunur[6,7]. HPV 
pozitif örneklerdeki C. trachomatis DNA preva-
lansının, HPV negatif örneklerle karşılaştırılması 
birçok çalışmada gösterilmiştir[8,9]. C. trachomatis 
seropozitif hastaların C. trachomatis seronegatif 
hastalara göre skuamöz kanser gelişme riskinin iki 
kat daha fazla olduğu görülmüştür[10]. C. tracho-
matis infeksiyonu varlığında servikal intraepitelyal 
neoplazi (SİN) bulunma yüzdesinin yüksek olduğu 
saptanmış ve invaziv kanser gelişiminde C. tra-
chomatis’in G, I ve D serotiplerinin aktif rol aldığı 
belirtilmiştir[11]. 

Ureaplasma urealyticum kadın genital bölgesin-
de yaygın olarak bulunur. Bu nedenle patojenik 
rolleri küçük bir popülasyonda araştırmak zor 
olabilir. U. urealyticum’un nongonokoksik üretrit, 
gebelik komplikasyonları ve doğum öncesi infeksi-
yonlar dahil olmak üzere bazı hastalıklarla ilişkili 
olduğu, sıklıkla normal floradan daha fazla olduğu 
görülmektedir. Anormal servikal sitolojili kadınlarda 
HPV, C. trachomatis ve U. urealyticum koinfek-
siyonları birçok çalışmada bildirilmiştir. Ancak bu 
patojenlerin SİN’in doğal tarihinde spesifik rolüne 
ilişkin bilgiler kısıtlıdır[12,13]. Bu sebepten dolayı 
bu çalışmada HPV pozitif ve negatif kadınlarda 
C. trachomatis ve U. urealyticum koinfeksiyonla-
rının araştırılması planlanmıştır.

Materyal ve Metod

Bu çalışmaya 2015-2017 yılları arasında Çu-
kurova Üniversitesi Tıp Fakültesi, Kadın Hastalık-
ları Polikliniğine başvuran hastalar arasında, HPV 
DNA tarama testi sonrasında pozitif çıkan 200 
örnek ile negatif çıkan 100 örnek dahil edildi. 
Servikal sürüntü örneği özel fırça ile alınıp fosfat 
tamponlu tuzlu su (Phosphate Buffered Saline; 
PBS) içerisine konuldu. Servikal hücre örnekleri 
5000 rpm’de 5 dakika süre ile santrifüj edildi. 
Servikal sürüntü örneklerinde rt-PCR (Bosphore 
Yüksek Risk HPV Genotiplendirme Testi, Ana-
tolia Geneworks, Turkey) testi kullanılarak HPV 
yüksek risk tipleri ve in-house PCR testi ile C. 
trachomatis ve U. urealyticum koinfeksiyon varlığı 
araştırıldı.

Çalışma için Çukurova Üniversitesi Tıp Fakül-
tesi Etik Kurul Başkanlığından onay alındı.

Servikal sürüntü örneklerinden viral DNA elde-
si için yapılan ekstraksiyon, Magnesia Viral Nuc-
leic Acid Extraction Kit EP (Anatolia Geneworks, 
Turkey) ile Magnesia 16 (Anatolia Geneworks, 
Turkey) otomotize nükleik asit izolasyon cihazında 
yapıldı. DNA ekstraktları PCR işleminde kullanıl-
mak üzere -20°C’ye kaldırıldı.

HPV Genotipleme Testi Bosphore HPV Ge-
notyping High Risk Kit v1 (Anatolia Geneworks, 
Turkey) kullanılarak Montania 4896 rt-PCR ciha-
zında (Anatolia Geneworks, Turkey) yapıldı. HPV 
rt-PCR test kiti içerisinde PCR Master Mix 1 
(HPV 16, 18, 31), PCR Master Mix 2 (HPV 56, 
58, 51), PCR Master Mix 3 (HPV 45, 35, 39), 
PCR Master Mix 4 (HPV 68, 39, 66) ve PCR 
Master Mix 5 (HPV 33, 52) olmak üzere beş 
adet mix bulunmaktadır. Çalışma kit protokolüne 
göre yapıldı. 

HPV PCR amplifikasyonu ilk denatürasyonda 
95°C’de 14:30 dakika ve ardından her siklus 
95°C’de 30 saniye, 53°C’de 1:30 dakika ve 
72°C’de 20 saniyede (Floresan veri alınan Fam, 
Hex, Texas Red ve Cy5 kanalları) 40 siklustan 
oluşan protokolde gerçekleştirildi ve son olarak 
22°C’de 5 dakika inkübasyonda bekletildi.

C. trachomatis tespiti için kriptik plazmid üze-
rinde yer alan 241 bp’lik bölgeyi tanıyan KL1   
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(5’ TCCGGAGCGAGTTACGAAGA 3’) ve KL2 
(5’ AATCAATGCCCGGGATTGGT 3’) primerleri 
ve U. urealyticum tespiti için 247 bp’lik bölgeyi 
tanıyan UR1 (5’-GAGTGTAGTAGGGAGTTGGG-
GAACTC-3’) ve UR2 (5’-TCTTGCGAATGTAC-
TACCCAGGCACA-3’) primerleri kullanılarak PCR 
testi yapıldı. PCR reaksiyon karışımı 10X Taq 
Buffer’dan (KCl, Tris HCl pH= 8.3) 2.5 μL, 100 
mM deoksinükleotid trifosfat setinden (dNTP) 2 
μL, 25 mM MgCl2’den 1.5 μL, her bir primer-
den (50 pmol) 0.25 μL, distile su 13.3 μL ve 
0.2 μL Taq DNA polimeraz (5U/μL) (Thermo 
Scientific) eklenerek hazırlandı. Her bir PCR mix 
tüplerine 5 μL DNA eklenerek thermal cycler 
cihazında (MJ Mini Personal Thermal Cycler, Bio 
Rad) amplifikasyon gerçekleştirildi. C. trachomatis 
için reaksiyon 95°C’de 5 dakika ve 40 siklus 
olmak üzere 95°C’de 30 saniye, 56°C’de 30 sa-
niye ve 72°C’de 1 dakika son aşamada 72°C’de 
1 dakika, U. urealyticum için reaksiyon 94°C’de 
1 dakika ve 45 siklus olmak üzere 94°C’de 30 
saniye, 58°C’de 30 saniye ve 72°C’de 1 dakika 
ve son aşamada 72°C’de 7 dakika olmak üzere 
ısı döngüsü programında çalıştırıldı. Amplifikasyon 
sonucu elde edilen DNA fragmanlarının analizi 
için agaroz jel elektroforezi kullanıldı. PCR ürün-
leri; 5 μL etidyum bromid çözeltisi içeren %1.8’lik 
agaroz jelde, 100 V elektrik akımının uygulandığı 
elektroforez işleminden sonra Visible&Ultraviolet 
Transilluminatör (Bio-İmaging Systems) jel görün-
tüleme sistemiyle değerlendirildi.

Bulgular

Çalışmamızda, kadınlarda onkojenik HPV ge-
notiplerinin dağılımının tespiti ve in-house PCR 
ile C. trachomatis ve U. urealyticum koinfeksiyon 
varlığının tespiti için 300 kadın çalışmaya dahil 
edilmiştir.

HPV genotipleme rt-PCR testi sonrası olgula-
rın 200 (%67)’ü HPV pozitif, 100 (%33)’ü HPV 
negatif olarak tespit edilmiştir. Kadınlarda tekli 
veya multipl infeksiyondan sorumlu HPV genotip-
lerinin dağılımı; %53 (106/200) HPV 16, %30 
(60/200) HPV 18, %10.5 (21/200) HPV 68, 
%10 (20/200) HPV 56, %9 (18/200) HPV 45, 
%6 (12/200) HPV 52, %5 (10/200) HPV 39, 
%5 (10/200) HPV 51, %3.5 (7/200) HPV 66, 
%2.5 (5/200) HPV 35, %2.5 (5/200) HPV 58 
ve %1.5 (3/200) HPV 33 olarak bulunmuştur 
(Şekil 1). 

C. trachomatis infeksiyonu HPV pozitif ka-
dınların 22 (%11)’sinde, HPV negatif kadınların 
8 (%8)’inde görülmüştür. C. trachomatis pozitif 
22 kadın hastada tekli veya multipl infeksiyon-
dan sorumlu HPV genotiplerinin dağılımı; %54.5 
(12/22)’i HPV 16, %32 (7/22)’si HPV 18, %18 
(4/22)’i HPV 68, %9 (2/22)’u HPV 59 ve HPV 
45, %4.5 (1/22)’i HPV 39, HPV 48 ve HPV 
52 olarak tespit edilmiştir (Şekil 2). 

U. urealyticum infeksiyonu HPV pozitif ka-
dınlarda %30.5 (61/200) oranında, HPV negatif 
kadınlarda %23 (23/100) oranında tespit edilmiş-
tir.U. urealyticum pozitif 61 kadın hasta tekli veya 

Şekil 1. Human papillomavirüs (HPV) pozitif kadınlarda tekli veya multipl infeksiyon şeklinde HPV genotiplerinin 
dağılımı.
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multipl infeksiyondan sorumlu HPV genotipleri 
değerlendirildiğinde, %62 (38/61) HPV 16, %26 
(16/61) HPV 18, %9.9 (6/61) HPV 52, %8.1 
(5/61) HPV 51, %6.5 (4/61) HPV 33 ve HPV 
56, %5 (3/61) HPV 45, %3.2 (2/61) HPV 59 
ve HPV 68 saptanmıştır (Şekil 3).

HPV ve C. trachomatis pozitif 22 hastanın 2 
(%9)’sinde düşük dereceli skuamöz intraepitelyal 
lezyon (LSIL) ve yüksek dereceli skuamöz intra-
epitelyal lezyon (HSIL) saptanırken, 18 (%82)’i 
normal bulunmuş, önemi belirlenemeyen atipik 
skuamöz hücreler (AS-CUS) ise hiçbir hastada 
görülmemiştir. HPV pozitif ve C. trachomatis in-
feksiyonu görülmeyen 8 (%100) hastada ise HSIL, 
LSIL ve AS-CUS görülmemiştir. HPV pozitif ve 
U. urealyticum infeksiyonu görülen 61 hastanın 

4 (%6.5)’ünde LSIL, 9 (%14.8)’unda HSIL ve 3 
(%5)’ünde AS-CUS tespit edilirken, 45 (%73.7)’i 
normal olarak değerlendirilmiştir. HPV pozitif ve 
U. urealyticum infeksiyonu görülmeyen 23 hasta-
nın 1 (%4.3)’i LSIL ve HSIL pozitif, 21 (%91.4)’i 
normal bulunmuş olup AS-CUS ise hiçbir hastada 
rapor edilmemiştir (Tablo 1).

Öte yandan C. trachomatis ve U. urealyti-
cum koinfeksiyonu, HPV pozitif kadınlarda %1.5 
(3/200) oranında, HPV negatif kadınlarda %4 
(4/100) oranında bulunmuştur.

İstatistiksel analiz Fisher Exact Programına 
göre yapılmıştır. Analiz sonucunda HPV pozitif 
ve negatifliği ile C. trachomatis (p= 0.5438) ve 
U. urealyticum (p= 0.3549) infeksiyonu arasında 
anlamlı bir ilişki bulunmamıştır.

Şekil 3. Ureaplasma urealyticum infeksiyonu görülen kadınlarda human papillomavirüs (HPV) 
genotiplerinin dağılımı.
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Şekil 2. Chlamydia trachomatis infeksiyonu görülen kadınlarda human papillomavirüs (HPV)  
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60

50

40

30

20

10

0
HPV HPV HPV HPV HPV HPV HPV HPV
16 18 68 59 45 39 48 52

%



Çimentepe M, Başarı F, Özen S, Öcal MM, Öztürk G, Vardar MA, Yarkın F, Köksal F.

195FLORA 2019;24(3):190-198

TARTIŞMA

Cinsel yolla bulaşan hastalıklar ve komplikas-
yonlar, önemini her geçen gün arttıran bir halk 
sağlığı problemi olarak karşımıza çıkmaktadır. C. 
trachomatis, U. urealyticum ve HPV gibi pato-
jenlerin büyük ölçüde asemptomatik olmaları ve 
buna bağlı olarak hastalığın tedavi edilememesi 
durumunda re-infeksiyon ve re-aktivasyon tekrar 
oluşmakta ve ortaya çıkan komplikasyonlar sonu-
cu infertilite başta olmak üzere ciddi sonuçlara 
yol açmaktadır. Bu infeksiyon etkenlerinin doğru, 
hızlı ve ucuz bir şekilde tanımlanmaları için, tek-
nolojideki gelişmelere bağlı olarak her geçen gün 
yeni yöntemler geliştirilmektedir[14]. 

HPV, rahim servikal kanserlerinin birincil ne-
deni olarak düşünülmektedir. Serviks kanserle-
rinde HPV’nin (22 ülkede) küresel prevalansı 
%99.7’dir. Bu yüzden hemen hemen tüm ser-
vikal kanserlerde HPV infeksiyonu vardır. HPV 
infeksiyonu başladıktan sonra, serviksin skuamöz 
hücreli karsinomu (SHK), prekürsör lezyon olan 
skuamöz intraepitelyal lezyonun (SIL) uzun bir 
evresinde gelişir. Ancak, birçok HPV infeksiyo-
nu geçicidir ve infeksiyondan sadece küçük bir 
kısmı devam ederek HSIL ve invaziv kansere 
ilerler ki bu da diğer yardımcı faktörlerin HPV 
infeksiyonundan sonra kanser oluşumuna katkıda 
bulunduğunu düşündürmektedir[15]. Servikal SHK 
insidansını azaltmak için, sadece sitolojik tarama 
yoluyla SIL’ı teşhis ve tedavi etmek önemli değil, 
aynı zamanda HPV kalıcılığına, SIL’a ve SHK’ye 
geçişte rol oynayan yardımcı faktörleri keşfetmek 
ve bunları ortadan kaldırmak önemlidir. 

Çalışmamızda 300 servikal sürüntü örneğinden 
200’ü HPV pozitif, 100’ü HPV negatif bulunmuş-

tur. HPV genotiplerinin dağılımını incelediğimizde 
tekli ve multipl infeksiyon şeklinde en yaygın 
görülen HPV tipi %53 oranıyla HPV 16 olup 
bunu HPV 18 (%30), HPV 68 (%10.5), HPV 
33 (%10), HPV 45 (%9), HPV 52 (%6), HPV 
38 (%5), HPV 51 (%5), HPV 66 (%3.5), HPV 
35 (%2.5), HPV 58 (%2.5) ve HPV 33 (%1.5) 
izlemiştir. Fındık ve arkadaşlarının yaptıkları ça-
lışmada dominant olarak %18.7 oranında HPV 
16, %12.5 oranında HPV 30’lar tespit edilmiş-
tir. Multipl HR HPV infeksiyonu da 11 (%22.9) 
olguda bulunmuştur[16]. Yüce ve arkadaşlarının 
yaptığı çalışmada en baskın tip HPV 16 %11.9 
(n= 106) oranında olup bunu sırasıyla HPV 31 
%4.4 (n= 39), HPV 51 %4.4 (n= 39), HPV 33 
%2 (n= 18), HPV 52 %1.2 (n= 11), HPV 18 
%1.1 (n= 10), HPV 68 %1.1 (n= 10), HPV 
56 %0.7 (n= 6), HPV 39 %0.6 (n= 5), HPV 
58 %0.4 (n= 4), HPV 35 %0.3 (n= 3), HPV 
59 %0.3 (n= 3), HPV 66 %0.2 (n= 2), HPV 
45 %0.1 (n= 1) ve HPV 53 %0.1 (n= 1) iz-
lemiştir[17]. Salcedo ve arkadaşları HPV pozitif 
örneklerin %39.4’ünde HPV 16 bulmuşlar, bunu 
%7.5 ile HPV 18, %7.1 ile HPV 31, %4.9 ile 
HPV 59 ve %3.2 ile HPV 58 izlemiştir[18]. Bu 
oranların farklı olmasının birçok sebebi olabilir. 
Bu sebepler arasında erken yaşta cinsel aktivite 
veya çoklu cinsel partner, çevresel, kültürel veya 
genetik faktörler gibi coğrafik varyasyonlar, yaşam 
tarzları, beslenme alışkanlıkları ve en önemlisi ise 
aşılama programları sayılabilir[19].

Yüksek riskli HPV ile infekte kadınlarda invaziv 
servikal kanser gelişimindeki rolüyle ilgili birçok 
çalışma yapılmıştır. C. trachomatis’in HSIL ve 
SHK ile ilişkisi olduğu gösterilmiştir. Bir taraftan, 

Tablo 1. HPV pozitif hastalarda görülen Chlamydia trachomatis ve Ureaplasma urealyticum infeksiyonları 
ile sitopatolojik sonuçlar arasındaki ilişki

Sitolojik tanı
C. trachomatis (+)  

n (%)
C. trachomatis (-)

n (%)
U. urealyticum (+)

n (%)
U. urealyticum (-)

n (%)

LSIL 2 (9) 0 4 (6.5) 1 (4.3)

HSIL 2 (9) 0 9 (14.8) 1 (4.3)

AS-CUS 0 0 3 (5) 0

Normal 18 (82) 8 (100) 45 (73.7) 21 (91.4)

Toplam 22 (100) 8 (100) 61 (100) 23 (100)

HPV: Human papillomavirüs, LSIL: Düşük dereceli skuamöz intraepitelyal lezyon, HSIL: Yüksek dereceli skuamöz intraepitelyal lezyon, 
AS-CUS: Önemi belirlenemeyen atipik skuamöz hücreler.
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C. trachomatis infeksiyonu koruyucu bir hücresel 
(Th1) immün yanıttan proinflamatuvar hümoral 
(Th2) immün yanıta geçişe neden olur ve HPV 
lezyonlarının temizlenmesini olumsuz şekilde et-
kiler. Kronik servikal inflamasyon konak hücre 
aracılı bağışıklığın azaltılması yoluyla ve serbest 
radikallerin artan ürünü sayesinde HPV kalıcılığını 
etkiler. Diğer bir taraftan, C. trachomatis infeksi-
yonu epitel hücrelerin değişime uğramasına sebep 
olarak HPV’ye duyarlılığı artırır ve HPV’nin hücre-
lere girişini kolaylaştırır. C. trachomatis infeksiyonu 
ile infekte kadınların %70-75’i asemptomatiktir. 
HR HPV pozitif kadınlarda C. trachomatis infek-
siyonunun tedavi edilmesi sadece PİH’e ve infer-
tiliteye karşı değil, aynı zamanda servikal kanser 
gelişiminin engellenmesi açısından da önemlidir[20].

HPV pozitif 200 hastada in-house PCR yön-
temini kullanarak C. trachomatis infeksiyonu, ça-
lışmamıza dahil edilen HPV pozitif kadınların 22 
(%11)’sinde, HPV negatif kadınların 8 (%8)’inde 
görülmüştür. C. trachomatis pozitif 22 kadında 
tekli veya multipl infeksiyon şeklinde bakıldığında, 
numunelerin %54.5 (12/22)’inde HPV 16, %32 
(7/22)’sinde HPV 18, %18 (4/22)’inde HPV 68, 
%9 (2/22)’unda HPV 59 ve HPV 45, %4.5 
(1/22)’inde HPV 39, HPV 48 ve HPV 52 
tespit edilmiştir. HPV ve C. trachomatis pozitif 
22 hastanın %9’unda HSIL ve LSIL gözlemle-
nirken %82’si normal bulunmuş, AS-CUS ise 
hiçbir hastada görülmemiştir. Kim ve arkadaşları, 
HPV pozitif ve negatif kadınlarda C. trachomatis 
varlığını sırasıyla %4 (27/663) ve %2 (7/337) 
oranında tespit etmişlerdir. C. trachomatis ko-
lonizasyonu LSIL sitolojili kadınlarda %4, HSIL 
sitolojili kadınlarda %4.5 ve AS-CUS sitolojili ka-
dınlarda %2 oranında saptanmıştır[21]. Barros ve 
arkadaşları HPV pozitif hastalarda C. trachomatis 
infeksiyonunu %27.4 (31/131) oranında, HPV 
negatif kadınlarda %16.7 (3/13) oranında tespit 
etmişlerdir. C. trachomatis infeksiyonu görülen 
HPV pozitif kadınlarda en baskın genotip %51.6 
oranında HPV 16 olup bunu %13 ile HPV 35, 
%6.4 ile HPV 18 ve HPV 52 izlemiştir. C. 
trachomatis kolonizasyonu LSIL sitolojili kadın-
larda %25, HSIL sitolojili kadınlarda %29.3 ve 
AS-CUS sitolojili kadınlarda %12.5 oranında bu-
lunmuştur[22]. Verteramo ve arkadaşlarının yaptığı 
çalışmada, C. trachomatis infeksiyonu HPV pozitif 
kadınlarda %14 oranında, HPV negatif kadınlarda 

%5.4 oranında görülmüştür. HPV pozitif kadınlar-
da en baskın tip %14.5 oranıyla HPV 16 olup, 
bunu %9.1 ile HPV 58, %5 ile HPV 31, %3 
ile HPV 18, HPV 33 ve HPV 52, %2 ile HPV 
51 ve HPV 56, %1.1 ile HPV 59, %1 ile HPV 
35 ve %0.3 ile HPV 45 izlemiştir[23]. Kalaycı ve 
arkadaşlarının çalışmasında C. trachomatis infeksi-
yonu HPV pozitif kadınlarda %4.3 (2/46) oranın-
da saptanırken, HPV negatif kadınlarda saptan-
mamıştır[24]. C. trachomatis infeksiyonu görülen 
HPV pozitif hastalarda en çok HPV 16 genotipi 
baskın olup, yüksek riskli HPV genotiplerinde C. 
trachomatis koinfeksiyonun olması servikal kanse-
rin patogenezine katkıda bulunabilir. Chlamydia 
infeksiyonunun asemptomatik olması ve buna bağ-
lı olarak da tedavi edilmemesi durumunda farklı 
klinik sonuçların oluşmasını sağlar. Ayrıca cinsel 
aktivite, cinsel partner sayısı, kondom kullanımı, 
düşük eğitim ve sosyoekonomik düzeyler, bölgesel 
farklılıklar, erken tanı ve tedavinin uygulanması 
C. trachomatis infeksiyonunun prevalansını etki-
leyebilir[25]. 

U. urealyticum üretrit, vajinit, servisit, spontan 
düşük ve infertilitenin sık görülen sebebi olup, 
vajinal kolonizasyon kadınlarda %40-80 arasında 
görülür. U. urealyticum infeksiyonunun HR HPV 
ve servikal kanserin patogenezi ile ilişkili olduğu, 
hem hücresel anomalileri başlatmada hem de viral 
kalıcılığında rol oynayabileceği birçok çalışmada 
bildirilmiştir[20,26].

U. urealyticum infeksiyonu HPV pozitif ka-
dınlarda %30.5 (61/200) oranında, HPV negatif 
kadınlarda %23 (23/100) oranında tespit edilmiştir. 
U. urealyticum infeksiyonu HSIL sitolojili grupta 
%14 (7/61), LSIL sitolojili grupta %6.5 (4/61) ve 
AS-CUS grupta %4.9 (3/61) oranındayken, nor-
mal servikal sitolojili grupta %75.4 oranında görül-
müştür. Kim ve arkadaşları HPV pozitif ve negatif 
kadınlarda U. urealyticum varlığını sırasıyla %23.3 
ve %20.1 oranında tespit etmişlerdir. U. urealyti-
cum kolonizasyonu LSIL sitolojili kadınlarda %30, 
HSIL sitolojili kadınlarda %20 ve AS-CUS sitolojili 
kadınlarda %21.5 oranında saptanmıştır[21]. Kalay-
cı ve arkadaşlarının çalışmasında, U. urealyticum 
infeksiyonu HPV pozitif kadınlarda 43 (%93.4) ki-
şide bulunurken, HPV negatif kadınlarda 37 kişide 
(%80.4) tespit edilmiştir[24]. Farag ve arkadaşları 
U. urealyticum infeksiyonunu HPV pozitif hasta-
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larda %39.3 oranında, HPV negatif hastalarda 
%21.3 oranında tespit etmişlerdir. U. urealyticum 
kolonizasyon oranları HSIL, LSIL ve AS-CUS po-
zitif kadınlarda sırasıyla %57.5, %36.5 ve %30.4 
olarak bulunmuştur[13]. Verteramo ve arkadaşları 
çalışmalarında U. urealyticum infeksiyonu oranlarını 
HPV pozitif kadınlarda %36, HPV negatif kadın-
larda %24.8 olarak rapor etmişlerdir[23]. Her ne 
kadar bu tür ilişkiyi araştırmak için sınırlı sayıda 
yayın mevcut olsa da, elde edilen ve literatürdeki 
sonuçlar U. urealyticum’un rahim ağzının prekan-
seröz ve kanserli lezyonlarının gelişiminde HPV ile 
etkileşime giren önemli bir kofaktör olabileceğini 
düşündürmektedir[13].

Çalışmamızda C. trachomatis ve U. urealyti-
cum koinfeksiyonu HPV pozitif kadınlarda %1.5 
(3/200) oranında, HPV negatif kadınlarda %4 
(4/100) oranında bulunmuştur. Yapılan bir ça-
lışmada ise HPV pozitif iki hastada hem C. 
trachomatis hem de U. urealyticum koinfeksiyonu 
görülmüştür[24]. Denks ve arkadaşları HPV pozitif 
kadınlarda C. trachomatis ve U. urealyticum ko-
infeksiyon oranını %1 olarak tespit etmişlerdir[27].

Sonuç

HPV pozitif ve negatif kadınlarda C. tracho-
matis infeksiyonunun görülmesi ve ilgi çekici bir 
şekilde U. urealyticum ile kolonizasyon hızının 
yüksek olması çalışmanın önemini arttırmıştır. C. 
trachomatis ve U. urealyticum infeksiyonunun yük-
sek risk HPV pozitif kadınlarda oldukça yüksek 
oranda bulunması servikal kanserin patogenezinde 
bir kofaktör olarak rol oynayabileceği hipotezini 
gündeme getirmektedir. U. urealyticum infeksiyo-
nu HPV pozitif kadınlar arasında anlamlı bir ilişki 
olmasa da yaygın bir şekilde görülmüştür. Bu veri-
ler, cinsel yolla bulaşan hastalıkların taranmasının, 
farklı cinsel yolla bulaşan mikroorganizmaların 
aynı anda varlığını ortaya çıkarmak için önemli 
olabileceğini vurgulamıştır. Servikal kanser patoge-
nezinin daha iyi anlaşılması için servikal kanser 
taramasında HPV ile birlikte C. trachomatis ve 
U. urealyticum infeksiyonunun da araştırılması yol 
gösterici olabilir.
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