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OzZET

Amac: Nonspesifik vaginitislerin tedaviside lokal estriol ve
laktobasillus asidofilusun etkinligini aragtirmak.

Calismanin Yapildigi Yer: Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Kadin Hastaliklari ve Dogum ABD, Ankara.

Materyal ve Metod:  Jinekoloji poliklinigine I6kore yakinmasi
ile bagvuran direk mikroskopik ve mikrobiyolojik incele-
melerde spesifik vajinitis etkeni bulunmayan (retkenlik
yas grubundaki 55 hastanin 34'G g¢alisma grubu, 21'i
kontrol grubu olarak g¢alismaya alindi. Tedavi 6ncesi ve
dért hafta sonra hastalarin vaginitis semptomlari, vagen
pH's1, 1slak preparatta I6kosit, kandida hifi, clue cell, kiil-
tirde lreyen laktobasil koloni sayisi ve lugol soliisyonu
damlatilan ayri bir preparatta glikojenden zengin epitel
hticrelerinin toplam hlicrelere orani arastirildi.

Bulgular:  Calisma grubunda klinik yakinmalarda kaybolma
veya azalma, vagen pH'sinda asidik y6ne kayma, gliko-
Jjenden zengin hiicre oraninda ve Kkiiltiirde (lireyen lakto-
basil koloni sayisinda artis, direk mikroskopide enfeksi-
yon bulgularinda diizelme gézlenirken kontrol grubunda
bu parametrelerde bir degdisiklik gbzlenmemigtir.

Sonug: Lokal laktobasillus asidofilus ve estriol tedavisi non-
spesifik vaginitislerin tedavisinde etkili bulunmusgtur.

Anahtar Kclimeler: Vaginitis, Lactobacillus asidofilus, Estriol
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Lokore, jinekoloji polikliniklerine basvurma neden-
leri arasinda %7-10 oraninda yer alan vajinitisin en sik
semptomudur. Muayene ve tetkik sonucu belli bir ajan
saptanan olgularin tedavisi ajana ydnelik olarak spesi-
fik ilaglarla yapilmaktadir. Ancak ¢odu zaman belli bir
ajan bulunamamaktadir. Vajen zengin bir floraya sahip
oldugundan vajinal akinti materyalinden yapilan kultir-
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SUMMARY

Objective: The purpose of this study is to asses the efficacy
of vaginal estriol and lactobacillus acidophillus in the
treatment of nonspecific vaginitis.

Institution:  G.U. Faculty of Medicine.

Material and Methods: Fifty five patients complaining of
lokore were diveded into two groups; 34 patients as a
study group and 21 patients as a control group. Prior to
the commencement of treatment and four weeks after
termination of treatment the patients were evaluated in
respect of clinical complains, vaginal pH; leucocyts hy-
phae of Candida albicans and clue cell in wet slides
microscopy and grawing lactdbacillus colony number r,
culture, and ratio of glycogen rich vaginal epitelial cell.

Results: While in the study group clinical complains were
disappear or decreased, vaginal pH were changed to
asid, and increasing in glycogen rich epithelial cell, and
growing lactabacillus coloni number in cultur medium
and microscopic findings of infection were disappear or
decreased, in the control group any change was not
abserved.

Conclusion:  Vaginal lactobacillus aciphillus and estriol
were found as an effective in the treatment of nonspe-
sific vaginitis.
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lerde ¢ogu zaman floradaki mikroorganizmalar (Ure-
mekte ve tani ve tedaviyi yénlendirmede yardimci ol-
mamaktadir (1). Floradaki mikroorganizmalar arasinda
biyolojik bir denge vardir. Bu dengenin saglanmasinda
ve patojen ajanlarin artmasini kontrolde en 6nemli rolu
vajen epitelindeki glikojeni laktik aside dénustirerek
asit ortam olusturan ve hidrojen peroksit Greten lakto-
basiller oynamaktadir (2). Floradaki denge laktobasiller
aleyhine bozuldugunda dlzeltiimesi igin eksojen muida-
hale gerektirebilmektedir.

Calismamizin amaci spesifik bir ajan saptanmayan
vajinal akinti olgularinda 10 milyon laktobasillus asido-
fius ve 0.03 mg estriol igeren preparatin lokal kullanim-
daki etkinligini degerlendirmektir.
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MATERYEL VE METOD

2 Ocak 1995-28 Subat 1995 tarihleri arasinda Ga-
zi Universitesi Tip Fakiiitesi Kadin Hastaliklari ve Do-
gum Anabilim Dali Jinekoloji poliklinigine vajinal akinti
sikayeti ile basvuran yaslari 24-46 arasinda degisen
reprodiktif yas grubundaki 55 hasta calismaya alindi.
Diabetes mellitus, gonere slphesi olanlar, tnkomonas
vaglnalis tanisi alanlar, kontrasepsiyon amaci ile vajinal
spermisid, oral kontraseptif kullanan, son on bes gln
icinde antibiyotik veya vajinal suppozituvar kullanma,
vajinal lavaj yapma anamnezi olan, laktasyon ameno-
resinde veya gebe olan, son U¢ glin iginde koitte bulu-
nan hastalar ¢alisma kapsami disinda tutuldu. Vajinal
akinti kasinti ve disparoni semptomlarindan bir, iki
veya ugunin bulunmasi durumunda hastanin yakinma-
lari; yok, hafif, orta ve siddetli olmak Uzere doért dere-
ceye ayrildi.

Jinekolojik masada hastalara steril spekulum takil-
diktan sonra iki ayri eklivyonla materyal alinarak he-
men iaboratuvara goénderildi. Turnosol kagidi (Merck) ile
vajen pH'si Olguldu. Islak preparatin direk mikroskopik
incelemesi ile l6kosit, kandida hifi, clue celi, ve tnko-
monas vajinalis arastirildi. Mikrobiyoloji laboratuvarinda
bir ekivyon materyali kanli ve gukolata agara tek kolo-
ni ekim yéntemi ile ekildi. 37°C'de 48 saat desikatérde
enkube edildikten sonra laktobasil koloni morfolojisi ile
uyumlu kolonilerden gram boyamasi yapilarak laktoba-
sil olduklari teyid edildi. Kultir plaginda ureyen koloni
sayilari sayilip ireme yok. 50'den az, 50-100 arasi ve
100 koloniden, fazla uUreme olarak kaydedildi, ikinci
eklvyon suruntist lama yayildiktan sonra bir tanesine
direk lugol boyasi damlatilarak hucrelerin glikojen mik-
tarlari islak preparatta 10xlik objektifle incelendi. Sto-
plazmasi koyu kahverengi-mor renk alan epitel hucre-
lerinin toplam epitel hicrelerine orani kaydedildi. Ayni
parametreler 34 olguluk calisma ve 21 olguluk kontrol
gruplarinda 4 hafta sonra tekrar degerlendirildi. Calisma
grubundaki hastalara 6 glin sire ile yatarken vajen de-
rinine yerlestirimek Uzere 10 milyon laktobasilius asi-
dofilus ve 0.03 mg estrlol igeren tabletler verildi. Kont-
rol grubuna herhangi bir tedavi verilmedi. Tedaviden
sonra sikayetinde degisme olmayan veya artan olgular
kontrole ¢agrildi.

Istatistiki degerlendirme t testi ile yapildi.

BULGULAR

Calisma ve kontrol gruplari ortalama yas, gravida,
parite, abortus, D&C ve yasayan c¢ocuk sayisi bakimin-
dan farksizdi.

Calisma grubundan bir hasta tedavinin 3. glnu
semptomlarinin siddetlenmesi Uzerine tedavi protoko-
linden c¢ikarildi, ilacin tolerabilitesi iyi idi, herhangi bir
yan etkiye rastlanmadi.

Klinik degerlendirme ydninden g¢alisma ve kontrol
gruplarinin tedavi Oncesi ve sonrasi sikayet skorlari
Tablo 1'de gorilmektedir. Kontrol grubunda tedavi 6n-
cesi ve sonrasi arasinda bir fark yok iken c¢alisma gru-
bunda tedaviden sonra %64.7'si asemptomatik hale
gelirken, %11.76's1 hafif ve siddetli, %23.52'sinde
sikayetleri hafif siddette kaldi.

Yine kontrol grubunda ¢alismanin basinda ve so-
nunda vaglnal pH'si ayni kalirken tedavi grubunda
6.89'dan 4.44'e dusmiustir. Calisma grubu vajen
pH'smdaki bu degisiklik istatistiki olarak anlamli bulun-
mustur (Tablo 2) (p<0.01).

Direk mlkroskonide enfeksiyonun belirtisi olan bol 16-
kosit goriilmesi 7 olgudan 2 olguya, kandida hifi 4 olgu-
dan 1 olguya dusmus, gardneralla vaglnalis bulgusu clue
celi 1 olguda var iken tedavi ile kaybolmustur. Kontrol
grubunda bu parametreler degismemistir (Tablo 2).

Estrioltin lokal etkisini gosteren glikojen iceren su-
perfisiyel hicre orani kontrol grubunda ayni kalirken
calisma grubunda %2.91'den %19.23'e c¢ikmistir. Vagi-
nal akintidaki laktobasil orani ise tedavisiz grupta art-
mazken ve hi¢ laktobasil bulunmayan olgu sayisi artar-
ken tedavi grubunda baslangigta laktobasil bulunmayan
olgularin %83.33'Unde laktobasil gérildi, laktobasil
sayisl az olanlarin laktobasil sayisi artmistir (Tablo 3).

TARTISMA

Kadin hayatinin degisik dénemlerinde estrojen du-
zeyi, vajinal epitel glikojen muhtevasi, vajen pH'si, lakto-
basil muhtevasi ve vajinal floradaki mikroorganizma-lar
degismektedir. Prebubertal ve postmenopozal dénemde
Ostrojen yokluguna bagh vajen epitel hicre tabakasi ince,
glikojenden fakir bazal ve parabazal hucrelerden
olusmaktadir. Menarstan menopoza kadarki dénemde
ise hormonal ydnden aktif olunan ve estrojen stimu-

Tablo 1. Calisma ve kontrol gruplarinin tedavi éncesi ve tedavi sonrasi klinik yakinmalarinin dagilimi
Table 1. Cllnical complaining of study and control groups before and after treatment

Kontrol Grubu

Tedavi 6ncesi Tedavi sonrasi

Klinik yakinma n % n %
Yok — —
Hafif — — —
Orta 8 38.09 8 38.09
Siddetti 13 61.90 13 61.90
Toplam 21 100 21 100

T Klin J Gynocol Obst 1995, 5

Calisma Grubu
Tedavi 6ncesi Tedavi sonrasi

n % n %
— — 22 647
5 14.7 8 23
19 55.88 2 5.8
0 29.41 2 5.8
34 34 100
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Tablo 2. Calisina ve kontrol gruplarinin tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi vaginal akinti direk mikroskop! bulgulari ve

vajen pH degisiklikleri

Table 2. Vaginal pH change and microscopic findings of study and control groups before and four weeks after treat-

ment

Kontrol Grubu
Tedavi Oncesi

Tedavi sonrasi

Calisma Grubu

Tedavi 6ncesi Tedavi sonrasi

n n n n
Mikroskop! bulgulari
Normal 16 16 22 31
Lokosit 2 2 7
Hif 3 3 4 1
Clue cell - 1
Vajen pH'si 6.8 695 6.89 444 p<0,01)

Tablo 3. Calisma ve kontrol gruplarinda tedaviden 6nce ve sonra kiltirde Ureyen laktobasil koloni sayisi ve glikojen-

den zengin vajen epiteli hiicre orani

Table 3. Growing lactobaciilus acidophilus coloni number in cultur media and glycogen rich epithelial cell ratio in study

and control groups before and after treatment

Kontrol Grubu
Tedavi 6ncesi

Tedavi sonrasi

Calisma Grubu

Tedavi6ncesi Tedavi sonrasi

n n n n
Kdltirde Ureyen
laktobasil koloni sayisi
Ureme yok 2 5 24 4
50'den az 19 16 9 16
50-100 arasi 0 8
100'den fazia 4 B — —
Glikojenden zengin hicre orani % 17.38 %16.90 %2.91 % 19,23

lasyonuna bagli olarak vajen mukozasi epitelinde ¢ok kath
glikojenden zengin siperfisiye! hucrelerin hakim oldugu
bir dénemdir. Bu dénemde pH asidiktir (3.5-4,5) (3). Va-
jen florasinda laktobasillus asidofilus hakimiyeti vardir.
Floranin diger elemanlarinin (cesitli streptokok turleri, sta-
phylococcus aureus ve epidermidis, gardneralla vajinalis,
enterobakter turleri; E.coli, Klebsiella, proteus mirabilis,
aneroblar; peptostreptokoklar, bacterioides frajilis grubu,
fusiform bakteriler, mycoplazma hominis ve ureoplazma
ureoliticum) invazyonlanni ve muhtemel patojenlerin Ure-
melerini engeller (4). Ancak oral veya lokal antibiyotik kul-
lanimi lavaj, kandida trikomonas tedavisi, vajeni dis et-
kenlere agik hale getiren perine desirliri gibi durumlarda
vajen florasi bozulabilir. Gebeligin vajen bakteri dagilimi G-
zerine etkisi azdir. Menstruel siklus sirasinda da vajinal
flora cok az degisir (4).

Laktobasil tirleri laktobasillus familyasindan klasi-
fiye edilen sporsuz gram (+), uzun ve silindir formlar-
dan, kisa laktobasil formlarina kadar degisen cubuk
seklinde bazan kisa zincirler olusturan bakterilerdir.
Tiurler meydana getirdikleri metabolik Urlnlerle tanimla-
nirlar ve ¢ogu hematofermantatiftir. Major fermentasyon
ariint olarak glukozdan laktik asit olustururlar. Genis
bir sekilde tabiatta bulunurlar, insanda agiz, gastro-
intestinal sistem vajina ve diger yerlerde bulunur (4),

insan sagligi yoéninden normal florada bulunmalari ve
faydali etkileri nedeni ile énem arzederier. Anerob asit
ortamda 37°C sicaklik Gremeleri igin iyi ortamdir. Gliko-
jeni laktik aside metabolize etme o6zellikleri vardir. Gli-
kojeni dokulen vajinal epitel hicrelerinden saglarlar.
Laktik asit Uretimi ile vajen pHsini asidik yéne kaydirir-
lar, bu da diger patojen mikroorganizmalarin Uremeleri
icin uygunsuz bir ortamdir. Laktobasiller aralarinda jine-
kolojide sik kullandigimiz iodine dahil antiseptiklerin
¢ogu, bircok antibiyotik, antimikotik ve metranidazol gibi
trikomonisidlere duyarlidirlar (5).

Dogal bir estrojen alan estriolin vajen epiteline
selektif etkisi vardir. Lokal etkisi ile vajinal epitelde orta
derecede hizli proliferasyon olur, sonugta dékulen si-
perfisiyel hlicre sayisinin artmasi ile déderlerin basilleri-
nin fermentasyonu igin glikojen kaynag: saglanmis olur.

Vajen epitelinin fizyolojik 6zellikleri, estriol ve lak-
tobasillus asidofilusun etkileri dikkate alinarak vajinitle-
rin tedavisinde kullanilan preparatlari gelistirilmistir.
Bunlar sadece estriol igerenler, estriol+laktobasillus asi-
dofilus igerenler, estriol+laktobasillus asidofilus+laktik
asid icerenlerdir. Laktobasiller sadece nonspesifik vaji-
nitlerde degil ayni zamanda kandida, mikoplazma, hatta
trikomoniazis tedavisinde etkili olduklari belirtiimektedir
(6,7). Bu etkinin sadece pH'yl dusurerek degil, bazi
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metabolik Griinler aracihgr lle de oldugu gosterilmistir
(2). Bazi laktobasiiler tarafindan olusturulan hidrojen
peroksit anaeroblar gibi diger mikroorganizmalari baski-
layabilir (4). Laktobasillerin bakteriye! vajinosis tedavi-
sinde olumlu etkileri laktobasilden zengin yogurdun va-
jene direk uygulamasi (8) ve tekrarlayan kandida en-
feksiyonlarinda surekli yogurt yiyerek kolonizasyonun
engellenmesi ile de gosterilmistir (9).

Estriol+laktobaslllus asidofilusun vajen florasini da-
zeltici ve vajinitlsierdeki tedavi edici etkisi estrojenden do-
layisi ile glikojenden zengin slperflsiyel epitelden yoksun
postmenopozal hasta grubunda daha barizdir (10). Ancak
estrojen yoksunlugu olmayan premenopozal yas grubun-
da da antiblotik, antimikotlk, trikomonosid, vajlnal antisep-
tik ilaglarin kullanimi, vajlnal dus, koitus gibi nedenlerle de
normal vajen florasi bozulabilir ve patojen bakteriler, man-
tarlar, trikomonas, mikoplazma belki de klamidya ortama
hakim olabilir ve patojenite kazanabilir. Bozulan dogal
dengenin yeniden tesisi igin eksojen yardim gerekebilir,
iste bu durumlarda estriol+laktobaslllus asidofilus tek
basina veya etkene yonelik ajanla kombine olarak teda-
vide kullanimi tedavinin basarisini ve fizyolojiye yakinhgini
saglayacaktir.

Calismamizda tedavi verilmeyen grupta baslangig-
ta ve 4 hafta sonra incelenen parametrelerde degisme
olmazken tedavi grubunda normal floranin saglan-
masinda Uzerinde en fazla durulan vajen pH'sindaki
asidik yone kayma, glikojen igeren hiicre oraninda artig
ve laktobasil bulunanlarda miktarinda artis bulun-
mayanlarda da yeni laktobasiiier goriilmeye baslan-
mistir. Enfeksiyon belirtisi olan vajlnal akinti mikros-
kopisindekl bol I6kosit bulunan olgu sayisi azalmis, hif
bulunan olgu sayisi 4ten 1'e inmistir. Clue celi bulu-
nan 1 olguda da clue celi kaybolmustur. Direk mikros-
kopisi normal olan olgu sayisi 22'den 31'e cikmistir.
Klinik olarak da hastalarin sikayeti degerlendirildiginde
%64.7'si tamamen asemptomatik hale gelmistir.
Sikayeti devam eden hastalarda da vajlnal akinti,
kasinti sikayetleri hafiflemistir.

Laurifzen ve ark. 10"-10° canli laktobasillus asido-
filus ve 0.03 mg estriol iceren vajlnal tabletleri 7-14
glinliik sire lle vajlnal akinti sikayeti olan 40 hastada
kullanmislar. Tedaviden 7 giin ve 1 ay sonra yaptiklari
kontrollerde vajen epitelinde proliferasyon, vajinal akin-
tida azalma, vajen pH'sinda fizyolojik sinirlara doénis
saptamiglardir (5).

Felks ve ark. atrofik vajlnitisli 38 hastanin 18'inde
0.3 mg estriol+laktobaslllus asidofilus 20'slne de sa-
dece 0.5 mg estriol vererek yaptiklari ¢alismada vajen
epiteli proliferasyon derecesi, vajinal akinti pH'si ve
semptomatolojilerini degerlendirmelerinde her iki grupta
parametrelerde diizelme oldugunu ancak laktobasil ila-
vesinin bir avantaj saglamadigini bulmuslardr. Ancak ol-
gu sayilari azdir (11).

Karne ve ark. 238 vajinal enfeksiyonlu klimakterik
hastada estriol ve laktobasil kullanarak %80 basari
elde etmislerdir (5). Jaques Jenny lokal estriol ve lak-
tobasillerin vajen epiteli ve sekresyonlarina etkisini vaji-
nal epltel proliferasyon orani, ddéderlerin bakteri sayisi,
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glikojen igeren hicre orani ve vajen pH'si parametreleri
ile degerlendirmisler. Tim parametrelerde anlamli du-
zelme gozlenmistir (10).

Gebelikte kullanimlari ile ilgili bir galisma olma-
makla beraber teorik olarak estriol ve laktobasillus asi-
dofilus normalde de vucutta bulunmalari teratojen bir
etkilerinin olmayacagini dusundirmektedir. Yine de
kontrolli calisma olmadigindan gebelikte kullanimlari
onerilmemektedir. Laktasyon déneminde kullanimlarinin
bir sakincasi yoktur.

Sonug olarak estriol+laktobaslllus asidofilus iceren
preparatlar yukarda adi gegen calismalarda goruldigu
gibi estrojenden yoksun hasta grubunda etkili oldugu
kadar olgu sayimiz az olmakla beraber sonug-
larimizdan da anlasilacagi lzere reproduktif yas grubu
vajlnitlerinin tedavisinde de etkilidirler. Vajen florasini
bozacak tedavilerden sonra proflaktik veya enfeksiyon
gelismisse tedavi amacli kullanilabilir.
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