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0z
Giris: Human papillomavirtis (HPV) servikal kanserin primer sebebidir. HPV ile birlikte Chlamydia trachomatis servikal intraepitelyal neopla-
Zi gelisimi icin potansiyel bir kofaktér olarak rol oynamaktadir. Urogenital bélgede kommensal olarak bulunan Ureaplasma urealyticum’un

ise tirogenital infeksiyonlara katkida bulundugu kabul edilmistir. Bu calismanin amaci HPV pozitif ve HPV negatif kadinlarda C. trachomatis
ve U. urealyticum koinfeksiyonlarinin arastiriimasidir.

Materyal ve Metod: Servikal stiriintii érnekleri 20-65 yas arasindaki 300 kadindan toplandi. HPV genotiplemesi icin gercek zamanl
polimeraz zincir reaksiyonu (rt-PCR) (Anatolia Geneworks, Turkey) testi kullanildi. HPV pozitif (n= 200) ve HPV negatif (n=100) kadin-
larda C. trachomatis ve U. urealyticum infeksiyonlari in-house PCR testi ile tespit edild.

Bulgular: HPV pozitif 200 kadinda en baskin 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 (%3), HPV 66 (%3.5), HPV 35 (%2.5), HPV 58 (%2.5) ve HPV 33 (%1.5) izlemistir.
C. trachomatis ve U. urealyticum HPV pozitif kadinlarda sirasiyla %11 (n= 22) ve %30.5 (n= 61) oraninda, HPV negatif kadinlarda
ise sirastyla %8 (n= 8) ve %23 (n= 23) oraninda bulunmustur. C. trachomatis ve U. urealyticum koinfeksiyonu HPV pozitif kadinlarda
%1.5 (3/200) oranindayken, HPV negatif kadinlarda %4 (4/100) oraninda gériilmdistiir.

Sonug: C. trachomatis ve U. urealyticum koinfeksiyonunun yiiksek risk HPV pozitif kadinlarda olduk¢a yiiksek oranda bulunmustur.
Servikal kanser patogenezinde koinfeksiyonlarin roltiniin anlasiimasi icin bu konuda kontrol grubunu da iceren daha ileri arastirmalar
yol gésterici olabilir.

Anahtar Kelimeler: Chlamydia trachomatis; Ureaplasma urealyticum; Human papillomaviriis (HPV); Gercek zamanli polimeraz zincir
reaksiyonu (rt-PCR)
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The Investigation of Chlamydia trachomatis and Ureaplasma urealyticum Coinfections in HPV
Positive and HPV Negative Women
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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.

Key Words: Chlamydia trachomatis; Ureaplasma urealyticum; Human papillomavirus (HPV), Real-time polymerase chain reaction (rt-PCR)

GIRIS

Human papillomaviriis (HPV) cinsel yolla bu-
lasan en vyaygin patojenlerden biridir ve servikal
kanser olgularmin vyaklasitk %100’tinde bulunur.
HPV infeksiyonlarinin %70-90"1 gecicidir, genellik-
le Kklinik belirti gorilmeden 6-12 ay icinde spon-
tan olarak iyilesir. Olgularin az bir oraninda (<
%10) ise persistant (kalici) HPV infeksiyonu geli-
sit. HPV sadece epitel hiicrelerini infekte eder ve
HPV genotipleri infeksiyon yerine gore kiitanoz

tanimlanmistir. Servikal kanserli kadinlarda HPV
prevalansinin %90’ 1in {izerinde oldugu ve HPV
16 ve 18 ftiplerinin yaklasik %70’inden sorumlu
oldugu bildirilmistir 2. HR HPV epitel hiicreleri-
nin cesitli tiplerini infekte edebilir, fakat uterusun
serviksinde daha sik kansere sebep olur. Servikal
kanser ©zellikle ektoserviksin skuamoz epitelyumu
ve endoserviksin kolumnar epitelyumu arasindaki
sinirda bulunan servikal transformasyon zonunda
ortaya cikarl34,

ve mukozal HPV tipleri olmak iizere ikiye ayrilir.
Genital yolu infekte eden 40’tan fazla HPV ge-
notipi tammlanmistir. Mukozal HPV tipleri servikal
kanserle iliskilerine gore HPV 6 ve 11, disik
riskli HPV tipleri (Low Risk; LR) olarak tamm-
lanirken daha genis bir grup (HPV 16, 18, 31,
33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66 ve 68)
yiiksek riskli HPV tipleri (High Risk; HR) olarak

HR HPV infeksiyonunun servikal karsinoge-
nezin baslamasi icin yeterli olamayacagdi ve diger
kofaktorlerin de rol oynayabilecegi vurgulanmustir.
Bu faktorler arasinda erken cinsel aktivite baslan-
gict (< 16 vyas), coklu cinsel partnerler, sigara,
gebelik, oral kontraseptifler, immiinsiipresif, vi-
tamin eksikligi, diisiik sosyoekonomik durum ve
bakteriyel vajinoz (BV), Chlamydia trachomatis ve
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Trichomanas vaginalis, cinsel yolla bulasan hasta-
liklar (CYBH) sayllabilir[5].

C. trachomatis hem okiiler hem de genital
dokular1 infekte edebilen zorunlu bir hiicre ici
bakteridir. C. trachomatis infeksiyonu epitel doku-
suna zarar vererek ve pelvik inflamatuvar hastahga
(PIH) yol acarak kronik inflamasyona sebep olur.
C. trachomatis zorunlu ve hiicre ici patojen olma-
sindan dolayi immiin cevap gelisse bile konakta
vasamaya devam eder. Bu durum kronik hastah-
gin, doku hasarinin, apopitoz direncinin olusma-
sini etkiler. Ayrica C. trachomatis infeksiyonunun
asemptomatik olmasi, uzun siireli kalicihgi, kronik
iltihaplanma ve metaplazi indiikleme yetenegi ol-
mast HR HPV infeksiyonunda potansiyel bir ko-
faktor olarak degerlendirilmesine neden olmustur.
Cunkii C. trachomatis genital mukozaya zarar
vererek HPV'nin kahciligi saglayan viral klerensi
etkiler ve onun onkojenitesini artirir. Boylece viral
kalicihga ve kotii prognoza sahip lezyonlarin ge-
lisme riskinin artmasina katkida bulunurl®7!. HPV
pozitif ©rneklerdeki C. trachomatis DNA preva-
lansinin, HPV negatif ©rneklerle karsilastiriimasi
bircok calismada gb'sterilmistir[&g]. C. trachomatis
seropozitif hastalarin C. trachomatis seronegatif
hastalara gore skuamoz kanser gelisme riskinin iki
kat daha fazla oldugu gbrulmustijr[w]. C. tracho-
matis infeksiyonu varliginda servikal intraepitelyal
neoplazi (SIN) bulunma yiizdesinin viiksek oldugu
saptanmis ve invaziv kanser gelisiminde C. tra-
chomatis'in G, 1 ve D serotiplerinin aktif rol aldig
belirtilmistir 111,

Ureaplasma urealyticum kadin genital bolgesin-
de vaygin olarak bulunur. Bu nedenle patojenik
rolleri kiictik bir popiilasyonda arastirmak zor
olabilir. U. urealyticum’'un nongonokoksik {retrit,
gebelik komplikasyonlari ve dogum oncesi infeksi-
yonlar dahil olmak iizere bazi hastaliklarla iliskili
oldugu, siklikla normal floradan daha fazla oldugu
goriilmektedir. Anormal servikal sitolojili kadinlarda
HPV, C. trachomatis ve U. urealyticum koinfek-
siyonlar1 bircok calismada bildirilmistir. Ancak bu
patojenlerin SIN'in dogal tarihinde spesifik roliine
iliskin bilgiler kisithdir12:131, Bu sebepten dolay
bu calismada HPV porzitif ve negatif kadinlarda
C. trachomatis ve U. urealyticum koinfeksiyonla-
rinin arastirilmast planlanmustir.

MATERYAL ve METOD

Bu calismaya 2015-2017 yillar1 arasinda Cu-
kurova Universitesi Tip Fakiiltesi, Kadin Hastalik-
lar1 Poliklinigine basvuran hastalar arasinda, HPV
DNA tarama testi sonrasinda pozitif ¢ikan 200
ornek ile negatif cikan 100 ©rnek dahil edildi.
Servikal siiriintii ornegi ozel firca ile ahnip fosfat
tamponlu tuzlu su (Phosphate Buffered Saline;
PBS) icerisine konuldu. Servikal hiicre ornekleri
5000 rpm’'de 5 dakika siire ile santrifiij edildi.
Servikal siirlintii  orneklerinde rt-PCR  (Bosphore
Yiiksek Risk HPV Genotiplendirme Testi, Ana-
tolia Geneworks, Turkey) testi kullamlarak HPV
yiiksek risk tipleri ve in-house PCR testi ile C.
trachomatis ve U. urealyticum koinfeksiyon varlig
arastinldi.

Calisma icin Cukurova Universitesi Tip Fakiil-
tesi Etik Kurul Baskanhgindan onay alindi.

Servikal siirlintii orneklerinden viral DNA elde-
si icin yapilan ekstraksiyon, Magnesia Viral Nuc-
leic Acid Extraction Kit EP (Anatolia Geneworks,
Turkey) ile Magnesia 16 (Anatolia Geneworks,
Turkey) otomotize niikleik asit izolasyon cihazinda
yapildi. DNA ekstraktlari PCR isleminde kullaml-
mak {izere -20°C’ye kaldirildi.

HPV Genotipleme Testi Bosphore HPV Ge-
notyping High Risk Kit vl (Anatolia Geneworks,
Turkey) kullanilarak Montania 4896 rt-PCR ciha-
zinda (Anatolia Geneworks, Turkey) yapildi. HPV
rt-PCR test kiti icerisinde 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 iizere bes
adet mix bulunmaktadir. Calisma kit protokoliine
gore yapildi.

HPV PCR amplifikasyonu ilk denatiirasyonda
95°C’de 14:30 dakika ve ardindan her siklus
95°C’de 30 saniye, 53°C'de 1:30 dakika wve
72°C’de 20 saniyede (Floresan veri alinan Fam,
Hex, Texas Red ve Cy5 kanallar1) 40 siklustan
olusan protokolde gerceklestirildi ve son olarak

22°C’de 5 dakika inkiibasyonda beKletildi.

C. trachomatis tespiti icin kriptik plazmid {ize-
rinde yer alan 241 bp’lik bolgeyi taniyan KL1
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(5° TCCGGAGCGAGTTACGAAGA 3’) ve KL2
(5 AATCAATGCCCGGGATTGGT 3’) primerleri
ve U. urealyticum tespiti icin 247 bp’lik bolgeyi
tamyan UR1 (5-GAGTGTAGTAGGGAGTTGGG-
GAACTC-3’) ve UR2 (5-TCTTGCGAATGTAC-
TACCCAGGCACA-3’) primerleri kullanilarak PCR
testi yapildi. PCR reaksiyon karnisimi 10X Taq
Buffer'dan (KCI, Tris HCI pH= 8.3) 2.5 pL, 100
mM deoksiniikleotid trifosfat setinden (dNTP) 2
pL, 25 mM MgCl,’'den 1.5 pL, her bir primer-
den (50 pmol) 0.25 pL, distile su 13.3 pL ve
0.2 pL Tag DNA polimeraz (5U/pL) (Thermo
Scientific) eklenerek hazirlandi. Her bir PCR mix
tiplerine 5 pL DNA eklenerek thermal cycler
cihazinda (MJ Mini Personal Thermal Cycler, Bio
Rad) amplifikasyon gerceklestirildi. C. trachomatis
icin reaksiyon 95°C’de 5 dakika ve 40 siklus
olmak tiizere 95°C’de 30 saniye, 56°C’de 30 sa-
niye ve 72°C’de 1 dakika son asamada 72°C’de
1 dakika, U. urealyticum icin reaksiyon 94°C’de
1 dakika ve 45 siklus olmak iizere 94°C’de 30
saniye, 58°C’de 30 saniye ve 72°C’de 1 dakika
ve son asamada 72°C’de 7 dakika olmak iizere
1s1 dongiisii programinda cahstirildi. Amplifikasyon
sonucu elde edilen DNA fragmanlarinin analizi
icin agaroz jel elektroforezi kullanildi. PCR iiriin-
leri; 5 pL etidyum bromid cozeltisi iceren %1.8’lik
agaroz jelde, 100 V elektrik akiminin uygulandigi
elektroforez isleminden sonra Visible&Ultraviolet
Transilluminator (Bio-Imaging Systems) jel goriin-
tileme sistemiyle degerlendirildi.

BULGULAR

Calismamizda, kadinlarda onkojenik HPV ge-
notiplerinin dagihminin tespiti ve in-house PCR
ile C. trachomatis ve U. urealyticum koinfeksiyon
varhginin tespiti icin 300 kadin calismaya dahil
edilmistir.

HPV genotipleme rt-PCR testi sonrasi olgula-
rn 200 (%67)i HPV pozitif, 100 (%33)u HPV
negatif olarak tespit edilmistir. Kadinlarda tekli
veya multipl infeksiyondan sorumlu HPV genotip-
lerinin dagihmi; %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 bulunmustur
(Sekil 1).

C. trachomatis infeksiyonu HPV porzitif ka-
dinlarin 22 (%11)’sinde, HPV negatif kadinlarin
8 (W8)inde goriilmiistiir. C. trachomatis pozitif
22 kadin hastada tekli veya multipl infeksiyon-
dan sorumlu HPV genotiplerinin dagiimi; %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 edilmistir (Sekil 2).

U. urealyticum infeksiyonu HPV porzitif ka-
dinlarda %30.5 (61/200) oraninda, HPV negatif
kadinlarda %23 (23/100) oraninda tespit edilmis-
tir. U. urealyticum pozitif 61 kadin hasta tekli veya

x 30 -

HPV HPV HPV HPV HPV HPV HPV HPV HPV HPV HPV HPV
16 18 68 56 45 52 39 51 66 35 58 33

Sekil 1. Human papillomaviriis (HPV) pozitif kadinlarda tekli veya multipl infeksiyon seklinde HPV genotiplerinin
dagilimi.
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Sekil 3. Ureaplasma urealyticum infeksiyonu goriilen kadinlarda human papillomaviriis (HPV)

genotiplerinin dagilimu.

multipl infeksiyondan sorumlu HPV genotipleri
degerlendirildiginde, %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 saptanmustir (Sekil 3).

HPV ve C. trachomatis porzitif 22 hastanin 2
(%9)’sinde diisiik dereceli skuamoz intraepitelyal
lezyon (LSIL) ve yiiksek dereceli skuamoz intra-
epitelyal lezyon (HSIL) saptanirken, 18 (%82)i
normal bulunmus, ©nemi belirlenemeyen atipik
skuamoz hiicreler (AS-CUS) ise hicbir hastada
goriilmemistir. HPV pozitif ve C. trachomatis in-
feksiyonu goriilmeyen 8 (%100) hastada ise HSIL,
LSIL ve AS-CUS goriilmemistir. HPV pozitif ve
U. urealyticum infeksiyonu gorilen 61 hastanin

4 (%6.5)tinde LSIL, 9 (%14.8)'unda HSIL ve 3
(%5)tinde AS-CUS tespit edilirken, 45 (%73.7)’i
normal olarak degerlendirilmistir. HPV pozitif ve
U. urealyticum infeksiyonu goriilmeyen 23 hasta-
nin 1 (%4.3)'i LSIL ve HSIL pozitif, 21 (%91.4)’i
normal bulunmus olup AS-CUS ise hicbir hastada
rapor edilmemistir (Tablo 1).

Ote vandan C. trachomatis ve U. urealyti-
cum koinfeksiyonu, HPV pozitif kadinlarda %1.5
(3/200) oraninda, HPV negatif kadinlarda %4
(4/100) oraninda bulunmustur.

[statistiksel analiz Fisher Exact Programina
gore vapilmustir. Analiz sonucunda HPV pozitif
ve negatifligi ile C. trachomatis (p= 0.5438) ve
U. urealyticum (p= 0.3549) infeksiyonu arasinda
anlamh bir iliski bulunmamustir.
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Tablo 1. HPV pozitif hastalarda goriilen Chlamydia trachomatis ve Ureaplasma urealyticum infeksiyonlari

ile sitopatolojik sonuclar arasindaki iligki

C. trachomatis (+)

C. trachomatis (-)

U. urealyticum (+) U. urealyticum (-)

Sitolojik tani n (%) n (%) n (%) 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 papillomaviris, LSIL: Diisiik dereceli skuamoz intraepitelyal lezyon, HSIL: Yiiksek dereceli skuamoz intraepitelyal lezyon,

AS-CUS: Onemi belirlenemeyen atipik skuaméz hiicreler.

TARTISMA

Cinsel yolla bulasan hastaliklar ve komplikas-
yonlar, onemini her gecen giin arttiran bir halk
saghigi problemi olarak karsimiza cikmaktadir. C.
trachomatis, U. urealyticum ve HPV gibi pato-
jenlerin buiyiik olclide asemptomatik olmalar1 ve
buna bagli olarak hastahgin tedavi edilememesi
durumunda re-infeksiyon ve re-aktivasyon tekrar
olusmakta ve ortaya cikan komplikasyonlar sonu-
cu infertilite basta olmak iizere ciddi sonuclara
yol acmaktadir. Bu infeksiyon etkenlerinin dogru,
hizh ve ucuz bir sekilde tanimlanmalan icin, tek-
nolojideki gelismelere bagl olarak her gecen giin
yeni yontemler gelistirilmektedir[14].

HPV, rahim servikal kanserlerinin birincil ne-
deni olarak diistintilmektedir. Serviks kanserle-
rinde HPV'nin (22 iilkede) kiiresel prevalansi
%99.7°dir. Bu vyiizden hemen hemen tim ser-
vikal kanserlerde HPV infeksiyonu vardir. HPV
infeksiyonu basladiktan sonra, serviksin skuamoz
hiicreli karsinomu (SHK), prekiirsor lezyon olan
skuamoz intraepitelyal lezyonun (SIL) uzun bir
evresinde gelisir. Ancak, bircok HPV infeksiyo-
nu gecicidir ve infeksiyondan sadece kiiciik bir
kismi devam ederek HSIL ve invaziv kansere
ilerler ki bu da diger yardimci faktorlerin HPV
infeksivonundan sonra kanser olusumuna katkida
bulundugunu diisiindurmektedir[15]. Servikal SHK
insidansim1 azaltmak icin, sadece sitolojik tarama
yoluyla SIL’1 teshis ve tedavi etmek onemli degil,
aynt zamanda HPV kaliciligina, SIL’a ve SHK'ye
geciste rol oynayan yardimci faktorleri kesfetmek
ve bunlar1 ortadan kaldirmak onemlidir.

Calismamizda 300 servikal siiriintii rneginden
200’ HPV pozitif, 100’'ti HPV negatif bulunmus-

tur. HPV genotiplerinin dagilimini inceledigimizde
tekli ve multipl infeksiyon seklinde en vaygin
goriilen HPV tipi %53 oraniyla 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)
izlemistir. Findik ve arkadaslarimin vyaptiklar1 ca-
lismada dominant olarak %18.7 oraninda HPV
16, %12.5 oraninda HPV 30’lar tespit edilmis-
tir. Multipl HR HPV infeksiyonu da 11 (%22.9)
olguda bulunmustur[lél. Yiice ve arkadaslarinin
yaptigi calismada en baskin tip HPV 16 %11.9
(n= 106) oraninda olup bunu sirasiyla 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
lemistirl!”]. Salcedo ve arkadaslari HPV pozitif

orneklerin %39.4’tinde HPV 16 bulmuslar, bunu
%7.5 ile HPV 18, %7.1 ile HPV 31, %4.9 ile
HPV 59 ve %3.2 ile HPV 58 izlemistir[lsl. Bu
oranlarin farklh olmasinin bircok sebebi olabilir.
Bu sebepler arasinda erken yasta cinsel aktivite
veva coklu cinsel partner, cevresel, Kkiiltiirel veya
genetik faktorler gibi cografik varyasyonlar, yasam
tarzlari, beslenme aliskanliklari ve en onemlisi ise
asillama programlari sayllabilir[w].

Yiiksek riskli HPV ile infekte kadinlarda invaziv
servikal kanser gelisimindeki roliiyle ilgili bircok
calisma vapimstir. C. trachomatisin HSIL ve
SHK ile iliskisi oldugu gosterilmistir. Bir taraftan,
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C. trachomatis infeksiyonu koruyucu bir hiicresel
(Th1) immiin yanittan proinflamatuvar hiimoral
(Th2) immiin yanita gecise neden olur ve HPV
lezyonlarinin  temizlenmesini  olumsuz sekilde et-
kiler. Kronik servikal inflamasyon konak hiicre
aracih bagisikhgin azaltilmasi yoluyla ve serbest
radikallerin artan iriinii sayesinde HPV kalicihgim
etkiler. Diger bir taraftan, C. trachomatis infeksi-
yonu epitel hiicrelerin degisime ugramasina sebep
olarak HPV'ye duyarhhg@: artinr ve HPV’nin hiicre-
lere girisini kolaylastirir. C. trachomatis infeksiyonu
ile infekte kadinlarin %70-75’1 asemptomatiktir.
HR HPV porzitif kadinlarda C. trachomatis infek-
siyonunun tedavi edilmesi sadece PIH'e ve infer-
tiliteye karst degil, ayni zamanda servikal kanser
gelisiminin engellenmesi acisindan da 6nemlidir20),

HPV pozitif 200 hastada in-house PCR yon-
temini kullanarak C. trachomatis infeksiyonu, ca-
lismarmiza dahil edilen HPV pozitif kadinlarin 22
(%11)’sinde, HPV negatif kadinlarin 8 (%8)’inde
gorlilmustir. C. trachomatis pozitif 22 kadinda
tekli veya multipl infeksiyon seklinde bakildiginda,
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 edilmistir. HPV ve C. trachomatis pozitif
22 hastanin %9unda HSIL ve LSIL gozlemle-
nirken %82’si normal bulunmus, AS-CUS ise
hicbir hastada goriilmemistir. Kim ve arkadaslari,
HPV pozitif ve negatif kadinlarda C. trachomatis
varhgim sirasiyla %4 (27/663) ve %2 (7/337)
oraninda tespit etmislerdir. C. trachomatis ko-
lonizasyonu LSIL sitolojili kadinlarda %4, HSIL
sitolojili kadinlarda %4.5 ve AS-CUS sitolojili ka-
dinlarda %2 oraninda saptanmlstlr[21]. Barros ve
arkadaslart HPV pozitif hastalarda C. trachomatis
infeksivonunu  %27.4 (31/131) oraninda, HPV
negatif kadinlarda %16.7 (3/13) oraninda tespit
etmislerdir. C. trachomatis infeksiyonu goriilen
HPV pozitif kadinlarda en baskin genotip %51.6
oraninda HPV 16 olup bunu %13 ile HPV 35,
%6.4 ile HPV 18 ve HPV 52 izlemistir. C.
trachomatis kolonizasyonu LSIL sitolojili kadin-
larda %25, HSIL sitolojili kadinlarda %29.3 ve
AS-CUS sitolojili kadinlarda %12.5 oraninda bu-
lunmustur?2]. Verteramo ve arkadaslarinin vaptigi
calismada, C. trachomatis infeksiyonu HPV pozitif
kadinlarda %14 oraninda, HPV negatif kadinlarda

%5.4 oranminda goriilmiistiir. HPV pozitif kadinlar-
da en baskin tip %14.5 oramyla 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 izlemistir23l. Kalayci ve
arkadaslarinin calismasinda C. trachomatis infeksi-
yonu HPV pozitif kadinlarda %4.3 (2/46) oramn-
da saptanirken, HPV negatif kadinlarda saptan-
mamustir?. C. trachomatis infeksiyonu goriilen
HPV porzitif hastalarda en ¢cok HPV 16 genotipi
baskin olup, yiiksek riskli HPV genotiplerinde C.
trachomatis koinfeksiyonun olmasi servikal kanse-
rin patogenezine katkida bulunabilir. Chlamydia
infeksiyonunun asemptomatik olmasi ve buna bag-
i olarak da tedavi edilmemesi durumunda farkh
klinik sonuclarin olusmasini saglar. Ayrica cinsel
aktivite, cinsel partner sayisi, kondom kullanimi,
diistik egitim ve sosyoekonomik diizeyler, bolgesel
farkliliklar, erken tani ve tedavinin uygulanmasi

C. trachomatis infeksiyonunun prevalansini etki-
leyebilirl2°!.

U. urealyticum Uretrit, vajinit, servisit, spontan
diisiik ve infertilitenin sik goriilen sebebi olup,
vajinal kolonizasyon kadinlarda %40-80 arasinda
goriilir. U. urealyticum infeksiyonunun HR HPV
ve servikal kanserin patogenezi ile iliskili oldugu,
hem hiicresel anomalileri baslatmada hem de viral
kalicihginda rol oynayabilecegi bircok calismada
bildirilmistir2%-26].

U. urealyticum infeksiyonu HPV pozitif ka-
dinlarda %30.5 (61/200) oraninda, HPV negatif
kadinlarda %23 (23/100) oraninda tespit edilmistir.
U. urealyticum infeksiyonu HSIL sitolojili grupta
%14 (7/61), LSIL sitolojili grupta %6.5 (4/61) ve
AS-CUS grupta %4.9 (3/61) oranindayken, nor-
mal servikal sitolojili grupta %75.4 oraninda goriil-
miistiir. Kim ve arkadaslart HPV pozitif ve negatif
kadinlarda U. urealyticum varhgin sirasiyla %23.3
ve %20.1 oraninda tespit etmislerdir. U. urealyti-
cum kolonizasyonu LSIL sitolojili kadinlarda %30,
HSIL sitolojili kadinlarda %20 ve AS-CUS sitolojili
kadinlarda %21.5 oraninda saptanmlstlrlzu. Kalay-
c1 ve arkadaslarinin calismasinda, U. urealyticum
infeksivonu HPV pozitif kadinlarda 43 (%93.4) ki-
side bulunurken, HPV negatif kadinlarda 37 kiside
(%80.4) tespit edilmistir[24]. Farag ve arkadaslar
U. urealyticum infeksiyonunu HPV pozitif hasta-
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larda %39.3 oraminda, HPV negatif hastalarda
%21.3 oraninda tespit etmislerdir. U. urealyticum
kolonizasyon oranlart HSIL, LSIL ve AS-CUS po-
zitif kadinlarda siraswyla %57.5, %36.5 ve %30.4
olarak bulunmusturl!3. Verteramo ve arkadaslari
cahsmalarinda U. urealyticum infeksiyonu oranlarim
HPV pozitif kadinlarda %36, HPV negatif kadin-
larda %24.8 olarak rapor etmislerdir[zsl. Her ne
kadar bu tir iliskiyi arastirmak icin sirh sayida
yayin mevcut olsa da, elde edilen ve literatiirdeki
sonuclar U. urealyticum’'un rahim agzinin prekan-
serdz ve kanserli lezyonlarin gelisiminde HPV ile
etkilesime giren ©nemli bir kofaktor olabilecegdini
duistindtirmektedir! 13!,

Calismamizda C. trachomatis ve U. urealyti-
cum Kkoinfeksiyonu HPV pozitif kadinlarda %1.5
(3/200) oraminda, HPV negatif kadinlarda %4
(4/100) oraninda bulunmustur. Yapilan bir ca-
lismada ise HPV porzitif iki hastada hem C.
trachomatis hem de U. urealyticum koinfeksiyonu
goriilmiistiir®¥. Denks ve arkadaslart HPV porzitif
kadinlarda C. trachomatis ve U. urealyticum ko-
infeksiyon oranimni %1 olarak tespit etmislerdirl?7).

SONUC

HPV pozitif ve negatif kadinlarda C. tracho-
matis infeksiyonunun goriilmesi ve ilgi cekici bir
sekilde U. urealyticum ile kolonizasyon hizinin
yiiksek olmasi calismanin onemini arttirmustir. C.
trachomatis ve U. urealyticum infeksiyonunun yiik-
sek risk HPV pozitif kadinlarda oldukca viiksek
oranda bulunmas: servikal kanserin patogenezinde
bir kofaktor olarak rol oynayabilecedi hipotezini
giindeme getirmektedir. U. urealyticum infeksiyo-
nu HPV pozitif kadinlar arasinda anlamli bir iliski
olmasa da yaygin bir sekilde goriilmiistiir. Bu veri-
ler, cinsel yolla bulasan hastaliklarin taranmasinin,
farkh cinsel yolla bulasan mikroorganizmalarin
ayni anda varligini ortaya cikarmak icin onemli
olabilecegini vurgulamustir. Servikal kanser patoge-
nezinin daha iyi anlasilmas: icin servikal kanser
taramasinda HPV ile birlikte C. trachomatis ve
U. urealyticum infeksiyonunun da arastirilmast yol
gosterici olabilir.

CIKAR CATISMASI
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