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1. GiRiS VE AMAC 

Giiniimiizde kadmlann libbi yardlm istemelerine en slk neden olan 

jinekol()jik problemlerden birisi vulvovaginitlerdir Kadmlarda en slk 

vulvovaginit etkenleri Candida albicans (C albicans), Gardner ella vaginalis ve 

Trikomonas vaginalisdir. Biitiin kadmlann %75'inin ya~arn siireleri boyunca 

en az bir kez vulvovaginal kandidiazis geyir digi tahmin edilmektedir (1). 

Kadmlann %45'i ise her Yll en az iki kez kandidiazis atagl geyirmektedir 

Vulvovaginitler hastalarda son derece rahatslz edici semptomlara yol ayarak 

fiziksel ve emosyonel problemlere neden olmalarmm yanl sua, astronomik 

seviyeierde ekonomik kaYlplara da yol aymaktadu HerYll 5-10 milyon 

dolaymda hasta vulvovaginit nedeniyle hekime ba~vurmaktadu(2,3) 

Vulvovaginit ve buna bagh vaginal akmli jinekologlara ba~VUIan hastalar 

arasmda ilk suadaki ~ikayeti olu~turmaktadu Kandidiazis Amerika Birle~ik 

Devletleri'nde en slk gorUien ikinci enfeksiyon iken, Avrupa'da ilk slrada yer 

alu(4). Dlkemizde de oldukya slk goriilen bir enfeksiyondur 

Normal vaginal sekresyonlar, bu bolgede bulunan ye~itli bezlerin 

sekresyonlan, dokiilen hiicreler ve transuda nite1igindeki sIVldan OIU~UI Bu 

doku ve yapllarda biryok fiktorlerden etkilenirler. Vagen epiteli degi~en 

ostrojen ve progesteron diizeylerine gore degi~iklikler gosterir Ureme 

yagmdaki kadmlarda hakim olan superfisyel hiicreler, ostrojen sahmml oldugu 

siirece bu hakimiyeti siirdiiriirler Luteal fazda ise progestagenik uyarrya bagh 

olarak intermediyer hiicreler baskm duruma geli!. Her iki hormonun da 

bulunmadlgl ve hormon replasman tedavisi (HRT) almayan post menopozal 

kadmlarda ise en yogun olarak parabazal hiicrelere rastlamr. 

Enfeksiyoz vaginitlerin geli~iminde vaginal floranm iyerigi ve lokal 

immiin cevap anahtar bir rol oynamaktadn. Bu fiktorler ki~inin hormonal 

diizeyinden bilyiik olyiide etkilenmektedir.. Menopozu takip eden donemde 
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endokrin ortamdaki degi$iklik, vaginal pH, glikCljen miktan ve mikroflorada 

onemli degi$kliklere neden olm. 

Kandidiazis daha 90k reprodiiktif 9agdaki kadmlarm rahatslzligldll 

postrnenopozal kadmlar da vulvovaginal kalldidazis nadir goriilfu Hormon 

replasman tedavisinin kandidiazis slkligllll nasil etkiledigi ile ilgili bilgiler 

0lduk9a Sllllrlidll Bu nedenle hormon replasman tedavisi ile vaginal 

kandidiazis ili$kisini belirlemek i9in bu 9ali$ma planlanml$tlr . 
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2-GENEL BiLGiLER 

2.1.Menopoz 

2.1.1.Tamm 

Menopoz, ovaryan aktivitelerin belirgin azalmasm! takip eden d6nemde 

menstruasyonun tamamen kesildigi noktadu. Yani aslmda son adettir. Ancak 

yanh~hkla daha c;:ok bir d6nem olarak ele ahmr Perimenopoz, menopoz 6ncesi 

ve somas! d6nemdir. Klimakterium !se ovulasyon fonksiyonunun 

diizensizle~tigi premenopoz ve adetlerin kesildigi postrnenopozal d6nemleri 

ic;:erisine almaktadu. 

Ortalama menopoz ya~m! belirlemek giic;:tiir.. <;:ah~malara dayamlarak 

ortalama menopoz ya~! 50-52 olarak tespit edilmi~tir(5).. Ulkemizde ise son 

derece smuh veriIer mevcuttur. Elimizde kanrt olu~tur acak nitelikteki 

c;:ah~malar son derece azdll. Bu konudaki 6nemli c;:aIr~malardan birisi 

Massachusetts verileridir{ 6). Massachusetts c;:ah~masmda, kadmlarm menstriieI 

diizensizlik tanrmladrklan donem, perimenopoz olarak degerlendirilmi~tir. 

Ortalama perimenopoz ya~r bu c;:ah~mada 47,5 olarak tespit edilmi~tir 

Perimenopoz donemini ya~amadan ani olarak menstruasyonun kesilmesi ise 

sadece % 1 0 kadmda gorii1mii~tiiL Perimenopozal gec;:i~ ise ortalama 4 yrl 

siirmektedir.. Massachusetts c;:ah~masmda ortalama menopoz ya~r 51 3 olar ak 

tespit edilmi~tir Ortalama menopoz ya~mm, kadmlarm yalmz %50'si ic;:in 

gec;:erli oldugu unutulmamahdll 

<;:e~itli faktorIer ile menopoz ya~r arasmda ili~ki hep dikkat c;:ekici 

olmu~tur. Familyal etkinin varlrgma ait retrospektifveriler azdll ve uzun sureIi 

prospektif c;:ah~malar yaprlmasr gereklidir. Geli~memi~ bolgelerde menopoz 

ya~mm daha erken oldugu yoniinde yeterIi veriler mevcuttur(7). Menar~ ya~r 

ile menopoz ya~! arasmda herhangi bir korelasyon yoktur(8). Vine aym ~ekilde 
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nk, parite ve boy uzunlugu ilede ili~ki yoktur(6-9)Yag dokusundaki 

aromatizasyon nedeniyle menopoz yag dokusunun az oldugu kadmlarda daha 

erken olmaktadn(9) Sigara ovaryan fi:mksiyonlar uzerine olumsuz etkileri 

nedeniyle menopoz ya~ml erkene c,;ekmektedir(lO} Daha once abdominal 

histerektomi uygulanan hastalarda, ovarian beslenmenin bozulmasma bagh 

olarak menopoz ya~1 daha erken olabilmektedir(ll) I urn kadmlann az bir 

klsmml olu~turan erken menopoz ise multifaktoriyeldir 

2.1.2.Menopozal Send rom ve Sistemlerdeki Degi~iklikler 

Postmenopozal kadmlarda anovulatuar sikluslar artmakta ve buna bagh 

olarak da siklus degi~iklikleri olu~maktadn Bu donem ortalama 2-8 y!l 

surmektedir Aym zamanda her siklusta geli~mekte olan follikUl saYIsI da 

azalmaktadlI 

Menopozal donemde bazl kadmlar ciddi semptomlar gostermekte iken, 

bir k1sml durumundan ~ikayetc,;i olmamakta ya da minimal reaksiyonlar 

gostermektedirler Ancak menopozal semptomlann ozelliklerinin ve 

prevalansmm tUm kadmlar ic,;in gec,;erli oldugunu gosteren veriler yeterlidir 

Postmenopozal donemde, ostrojen kaybl ve ovarian follikUler yetmezlige bagh 

olarak ortaya c,;lkan semptomlar birkac,; alt ba~hk altmda incelenebilir( 12) 

1 Menstruasyon problemleri: Anovulasyon, fertlilitede azalma, 

hipomenore, mens arahklarmm duzensizle~mesi 

2 Vasomotor bozukluklar: SICak basmasl, terleme 

3. Psikolojik semptomlar: Anksiyete, gerginlik, reaktif depresyon, 

irritabilite. Ancak bu semptomlar ile ostrojen arasmda direkt ili~kiyi 

gosteren kanlt1ar yetersizdir 
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4. Atrofik degi~iklikler: Vaginal epitelin atrofisi, iiretral kariinkiil 

geli~imi, disparoni, vulvar ka~mt1, deride genel atrofi, iirgensi, 

abakteriyel iiretrit ve sistit 

5.. Ostrojenin uzun siireli eksikligine bagh saghk problemleri: 

Osteoporoz ve kardiovaskiiler hastahklal. 

Postmenopozal donemde ostrojen iiretiminin son derece dii~iik oImasl 

nedeniyle mukozal yiizeylerin atrofisi ortaya <;lkar Bu degi~iklige vajinal 

enfeksiyonlar, prurit disparoni ve darhk e~lik eder Genitoiiriner atrofi, aym 

zamanda ya~am konforunu ve kalitesini onemli derecede etkileyen degi~ik 

semptomlara yol a<;ar Diziiriyle birlikte iiretrit, slkI~mayla idrar ka<;uma ve sIk 

idrara <;lkma, iiretra ve mesane mukozasmm incelmesinin daha ileri sonu<;lan 

olabilir TekIarlayan idrar yollarl enfeksiyonlarl postrnenopozal ostrojen 

tedavisiyle etkili bir bi<;imde tedavi edilebilirIer Ger<;ek stress inkontinansm 

ostr()jen tedavisinden etkilenmeyecegi soylense de, ostrojen tedavisinin iiretral 

mukoza iizerinde dogrudan etki etmek yoluyla hastalarm %50'sinden 

fazlasmda semptomatik iyile~me saglayacaglm, bildiren ara~tllmalar da 

bulunmaktadll(13,14) 

Menopozal donemde kadmlar disparoni ile nadir en gelir Atrofinin 

iistrojenle tedavisi seksiiel zevk alma derecesinin arttmlmasma imkan verir 

Objektif ol<;iimler, cinsel ili~kiden alman zevki etkileyen vaginal faktiirlerin 

uygun ostrojen dozlarlyla devarn ettirilebilecegini gostermi~tir. 

Ostrojen kullanan kadmlarda, iistrojenin ya~hhga bagh kas kuvvetindeki 

kahcl azalma iizerine olumlu etkisi oldugu ve aynca eklem hastahgl 

ba~lamadan alman ostrojen tedavisinin romatoid artrite kar~l koruyucu 

olduguna dair bazl yaymlarda vardll(l5); ancak bu koruyucu etki 

taltl~llmahdlI Ki~ilerin ya~am dinamigi, mental durumu ve hastahklar ile 

hormon replasman tedavisi arasmdaki ili~kiler uzun siiredir merak konusudU! 

ve ara~t1l1lmaktadll Daha <;ok bu yonde olumlu veriler olmasma ragmen 
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terslm ifade eden yaymlarda bulunmaktadlI Rancho Bemardo'nun 

valr~masmda(I 6), postmenopozal ostrojenin ya~hlarda mental i~lev iizerinde 

iyile~tirici bir etkisi oldugunu desteklememi~tir Leisure World Kohort 

valr~masmdaki(1 7) onemli erken bulgular, Alzheimer hastaIrgl ve bununla 

ilgili demansm ostrojen kullananlarda daha seyrek meydana geldigini ve 

kullamm dozunun ve siiresinin artmaslyla etkinin de arttlgml gostermektedir 

Ayrlca, Alzheimer Hastalrgl olan olgulara ostrojen verilmesi bili~sel 

performansl da artt!Iml~trr Bu da uzun sfueli ostrojen tedavisi lehine ba~ka bir 

gerekve olacaktrr 

Osteoporoz kemik dokusunun mlman yaplsmm bozulmaslyla 

karakterizedir Buda kmk riskinin artmasma yol avar iskelet sistemi iki tip 

kemikten olu~ur Kortikal kemik, total kemik kiitlesinin %80'ini olu~turur 

Geriye kalan trabekiiler kemik ise daha az orandadlr Trabekiiler kemik birim 

hacim ba~ma daha filzla yiizey alam saglayan balpetegi yap lSI gostelir ve 

spinal kolonda esastll. Spinal kemik kaybmm ba~langlcl 20'li ya~lardadlI 

Ancak toplam degi~im menopoza kadar vok kiiviikti.ir Femurdaki kemik 

yogunlugu ise 20'li ya~lann ortalarmdan sonuna kadar pik yapar ve 30 ya~ 

civarmda azalmaya ba~lar Genelde trabekiiler kemik rezorpsiyonu ve 

formasyonu kortikal kemikten 4-8 kez daha hlzIr gervekle~iL Kllk ya~mdan 

soma resorpsiyon Yllda %0,5 oranmda formasyonu gevmeye ba~lar Bu ters 

ili~ki menopozdan soma hlzlanlL Trabekiiler kemigin %5'e ve total kemik 

kiitlesinin %1-l,5'a varan klsml her yll kaybedilmeye ba~lamr Bu hlZIr kayrp 

10-15 Yll devam ettikten soma belirgin derecede azaIrr Ancak yine de ya~a 

bagIr kaYlp ~eklinde devam eder.. Mensin kesilmesini izleyen ilk 20 yllda 

menopoza bagh kemik kaybl; trabekiiler kemikte %50, kortikal kemikte ise 

%30'dur(I8) 

Kardiovaskiiler hastaIrklarm vogu biiyiik damarlardaki atelOsklelOzdan 

kaynaklann Risk faktorIeri erkekler ve kadmlar ivin aymdlr Bunlar; yiiksek 

kan basmcI, sigara kullamml, diabetes mellitus ve obezitedir .. Bu faktOrIere 
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gore bakIldlgmda erkeklerin koroner kalp hastaligma yakalanma riski 

kadmlardan 3 . .5 kez daha fazladu. 

Reprodtiktif yillar boyunca kadmlar koroner kalp hastaligmdan 

korunurlar Kadmlar, koroner kalp hastaligl insidansmda erkeklere gore 10 Yll 

geriden geiirler; miyokard enfarktUsti ve ani alUm ae;;lsmdan ise 20 yilhk 

avantajlarl vardn Bunun nedenleri karma~lktn Fakat, ostr()jenin sagladlgl bir 

etki olan gene;; kadmlardaki daha ytiksek HDL dtizeyleri bu koruma ie;;in 

belirgin bir faktor gibi gortinmektedir. Y eti~kin donemi stiresince kadmlarda 

kan HDL-kolesterol diizeyi 10 mg/dL daha ytiksektir ve bu fink, 

postmenopozal Yillarda da devam eder. Total ve LDL-kolesterol diizeyleri, 

premenopozal kadmlarda erkeklerden daha azdn; ancak menopozdan soma 

aniden ytikselir Menopozdan soma bu aterojenik lipidler 60 ya~ma kadar 

arttlgl ie;;in koroner kalp hastaligl riski, kadmlarda iki katma e;;lkar Bununla 

birlikte; tUm ya~lar gozontine aimiisa HDL-kolesterol degerieri kadmlarda 

erkeklere nazaran 10 mg/dL daha faziadii HDL'nin kardiyoprotektif 

mekanizmasl ise tamamen anla~ilamaml~tu; fakat HDL'nin kolesteroliin 

makrofajlardan ve arterierin intimal duvanndan C;;lkmasllli sagladlgl 

soylenebilir .. Kabaca menopoz ya~lannda (48-55 ya~lar), ortalama kolesterol 

dtizeyi kadmlarda erkeklere gore daha fazla ytikselir; HDL diizeyi dti~er, LDL 

ise artar iki biiytik prospektif e;;ah~madan elde edilen sonuc;;lar, kadmlarda 

HDL-kolesterolUn, LDL-kolesterole gore kardiovasktiler hastahkla daha 

onemli bir rolU oldugunu gostermektedir(19,20) Ancak postrnenopozal HRT 

tedavileriyle olu~an onemli lipid degi~iklikleri kardiyovasktiler hastahktan 

koruyucu nitelikte degildir(21 ,22) 

Viicuttaki yag daglhml ve oram son derece onemlidir Elma tipi yaglanma 

denen durum koroner kalp hastah~ ile baglantlh gozlendigi gibi, metabolik 

bozukluklarda slk rastlanmaktadu. Bu bozukluklar lipid ve karbonhidrat 

metabolizmalandn Klinik olarakta hipertansiyon ve diabetes mellitustur. 
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Knkbe~-ellibe~ ya~ arasmda ya~anan perimenopozal donemde anarmal 

uterin kanama slkhgl artmaktadn. Bu semptomun nedenlerinden birisi 

endometrial neoplazidir. Ancak; daha slk olarak rastlanan bulgu ise 

progesteron taraflndan kar~llanmaml~ ostrqjenin etkisini gosteren 

nonneoplastik dummlardn Bu perimenopozal kadmlarda anovulatuvar 

sikluslardan; postmenopozal donemde ise ekstragonadal endojen ostrojen 

iiretimi ya da eksojen ostrojen tedavisinden kaynaklanmaktadn Anarmal 

uterin kanamalarda endometriyumun histolqjik incelenmesi esastii. 

2.1.3.Menopozda Alt Genital Sistemdeki Degi~iklikler 

Menopozda ya~lanma ile beraber iki tip atrofi gorUliir: Bunlar senil 

atrofi ve ostrqjen eksikligine bagh atrofidir Menopozdan soma ya~lanma 

nedeniyle iirogenital yolda olu~an atrofinin etkileriyle ostrojen azalmasmdan 

dolaYI olan etkiler sinerjistik etki yapar. Dogumda vaginal epitel maternal 

ostrojen taraflndan etkilenir, glikojen filzlahgmda kalmla~1I Daha soma 

puberteye kadar incelir. Bu donemden soma ostrojenik etkiyle tekrar prolifere 

olarak kahnla~lI, i<;indeki keratin azahr ve glikojence zenginle~iL Laktobasiller 

araclhgl ilede bu glikojenden laktik asit iiretilerek saghkh olgun kadmlarda 

vaginal pH' m 3.5 - 4 . .5 degerinde olmasl saglanii Bu da kadmlarl genital yol 

enfeksiyonlanndan komr Ancak kandidal enfeksiyonlar asit artamda 

bulunabilmeleriyle ozellik arzederler. 

Premenopozal donemde ostrojen diizeyleri yiiksektir ve postmenopozal 

donemde ise en filzla dii~ii~ii gosterirleL Androjen sekresyonu ise daha az 

etkilenir Androstenedion sekresyonu dominant androjen olm. Menopozdan 

soma ostrqjen seviyesinin dii~mesi ile beraber vaginal epitel diizle~ir, incelir ve 

solgunla~IL Pete~iyal hemoraji ile birlikte eritematoz bir goriiniim alII. 

Devamh olarak epitel avaskiileriteye ugrar, kollajen fibrilleri artma egilimine 
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guer ve hyalinizasyona ugrar; elastik dokular fragmantasyona ugrar ve bag 

dokusu artar Vagina esnekligini kaybeder, kii9iililr ve daralu. Vaginal 

sekresyonlar da azalarak lubrikasyonun azalmasma sebep olm.. Bu da 

disparaniye sebep olm. Sonu9ta kadm disparoni nedeniyle, erkekte e~inin bu 

dmumu nedeniyle koitus sorunu ya~amaya ba~larlar 

Vaginada ostr()jen azalmasl ile beraber superfisyel hilcreler azallI, 

parabazal ve intermediate hilcrelerde artl~ olur. Maturasyon indeksi mevcut 

olan her hilcre tipinin yilzdesi olarak tarif edilir.. Ostrojen azalmasl ile epitel 

hilcrelerindeki glikojen azalu. Bu da laktobasil ve laktik asit ilretiminin 

inhibisyonuna nihayetinde de vaginal pH'm artmasma sebep olm Koruyucu 

bariyerdeki azalma streptokolann, stafilokoklann, koliforill bakterilerin ve 

difteroidlerin ilremesine sebep olur .. Vaginal SIVI eksudatifgorilnilm ailr.. 

Progresif ostrojen azalmasl kahcI olarak kontrakte olmu~ senil genital 

trakta sebep olm .. Bu nedenle kolayhkla travmatize OIUL Ancak vaginal atrofi 

ostrojen eksikligi ile birlikte olmasma ragmen bazl faktorler taraflndan 

modifiye olabilen bir dmumdur .. Bazl kadmlarda Urogenital atrofi menslerin 

kesilmesinden hemen soma Oltaya 91karken bazen kadmlarda ileriki ya~larda 

bile ortaya 9lkmaz. Sigara kullamml vaginal epitelin atrofik degi~imini arttmr 

Daha ciddi urogenital atrofisi olan kadmlarda daha az oynayan bir end()jen 

ostrojen seviyesi olur .. Leiblum et al(23) androjen seviyesi yilksek olan ve 

perimenopozal ge9i~ evresi boyunca cinsel aktif kadmlarda daha atrofik 

degi~iklikler oldugunu gostermi~lerdiL Vaginal dogum yapmaml~ kadmlarda 

bu degi~iklikler daha belir gindir ve tedavisi zOldm 

Urogenital atrofisi olan postmenopozal kadmlarm semptomlan iki ana 

kategoride toplanabilir.. Seksilel disfonksiyona sebep olan vaginal semptomlar 

ve alt ilriner yol ile ilgili semptomlardu. Genel vaginal semptomlar arasmda 

vaginal kuruluk, ka~mtl, vulvar ka~mtl, yanama ile birlikte olan lokore ve 
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disparonidir. Uriner mgensi ve inkontinans bu semptomlara e~lik edebilir. 

Biitiin bu semptomlarm ~iddeti her kadmda farkhdll 

Postmenopozal kadmlarm jinekolCljik muayenesinde atrofik vaginal ve 

vulvar dokuya zarar vermemek iyin kiiyiik spekulum kullamlmalIdll. Vaginal 

deri iiriner inkontinanstan kaynaklanan ka~mtl izlerini, vulvar distrofi ve ba~ka 

lezyonlan, belirlemek iyin incelenmelidir Solgun, diiz, parlak ve kuru doku 

atrofiyi gosteren bulgulardll Bir yok perimenopozal kadmda iiretranm 

giri~inde koyu kumlzl doku olarak goriinen iiretral karinkiil rastlanu .. Bu doku 

ka~mabilir ve parlak kumlzl olarak goriilebilir.. Aynca iiretral prolaps ve 

uretral poliplerde goriilebilir. Vaginal pH vaginal kubbenin 113 liik proksimal 

klsmma pH indikatoru sokularak olyiilebilil. Premenopozal kadmlardaki pH 

degerine kar~m postmenopozda vaginal pH genellikle be~in uzerindedir. 

2.2.MENOPOZDA TEDA vi YONTEMLERi 

Giiniimiizde menopoz tedavisindeki esas hastamn on planda olan 

problemine goredir.. Ancak biz konu ile ili~kisi nedeniyle HRI iizerinde 

duracaglz .. Hormon replasman tedavisinde (HRT) seyilecek yontemler: 

• Uterusun durumuna 

• Kullamlacak hormonun sistemik yan etkilerine, uygulama yoluna, 

tipine 

• Hastanm tedavi slrasmda yekilme kanamasl isteyip istemedigine 

• Kullamlacak tedavinin olgu tarafindan benimsenip benimsenmemesine 

bagli olarak yonlendirilir 

HRT'de kullamlan preparatlar ostrojen, progesteron, androjen ya da 

bunlarm kombine etkilerine sahip formullerdir Hormonlar tedavide tek ba~ma 

ya da kombine edilerek kullanllabilirler. Kombinasyonlarda progestajenik 

etkili preperatlar sfuekli yada siklik kullammm degi~ik zamanlannda tedaviye 
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eklenirler Aynca uzun siireli kesintili protokoller de uygulanabiliL Bu grupta 

3 ay ostrojen tedavisinin son 14 giinliik peryoduna progesteron eklenebilir. Bu 

kullammlar a~agldaki ~ekillerde ozetlenebilir(24) 

• Progesteron ile kar~llanmaml~ kesintili (1-30) ostrojen kullanlml 

• Kesintili-i:istrojen (1-30) ve progesteron [(1-12) ya da (15-25)] 

kombinasyonu. 

• Kesintisiz-ostrojen 

kombinasyonu 

(1-30) ve kesintisiz-progesteron 

• Yalmzca-progesteron [(1-12) ya da (aym son 12 giinii)] kullamml 

• Hafta iyi ostrojen+progesteron hafta sonu ilayslz kombinasyon 

(1-30) 

• Progesteron i1e kar~llanmaml~ ostrojen (3 ay) kullanlmmm son 14 giinii 

(77 -91) progesteron kombinasyonu .. 

HRT'de bu protokollerde kullamlacak hormonlar oral, transdermal, 

vaginal, injektabl, intranazal, sublingual ve deri altl impiantlarl ~eklinde 

kullanllabilir IeL 

2.2.1. HRT Uygulama Yontemleri 

a- Yalmz i:istrojen uygulamalall 

b- Progesteron uygulamalan 

i) Yalmz Progesteron uygulanmasl 

ii) Ostrojenlerle kombine Progesteron uygulamasl 

c- Androjen uyguiamaiarl 

d- Ostrojen+Progesteron+ Testosteron etkili sentetik steroid uygulamalall 
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2.2.1.1. Yalmz Ostrojen Uygulamalan 

Progesteron ile kar~llanmaml~ ostr(jjen replasman tedavisinin 

endometrial hiperplazi riski %3,5-.30 arasmdadll. Ostrojen replasman 

tedavisinde slkhkla kar~lla~llan hiperplazinin % 1 'i adenokarsinoma donme 

egilimindedir Atipik hiperplazilerin varhgmda ise bu donu~um %12-30 

arasmda olabilmektedir.. Bu geli~imin tedaviye progesteron eklenmesi ile 

duzeldigi bilinmektedir Bu nedenle yalmz ostrojen replasman tedavisi smuda 

olgularda kulIamlmah ve olgu takipleri yeterince yapllabilmelidir Yalmz 

ostrojen replasman tedavisi uygulanacak olgular, histerektomize olgular, 

uterusu bulunan ancak progesteron kulIanlmma yan etki gosteren olgular, 

urogenital semptomlarm geriletilmesi ic,;in lokal olarak ostrojen replasman 

tedavisi planlanan olgulardll Ancak vaginal ostrojenlerin yiiksek doz ve uzun 

sureli kullammlarl ile kullamlan ostrojen onemli plazma duzeylerine 

ula~abilmektedir1er Bu grup ostrojenlerin vaginal kuIIammlarmda ek 

progesteron kulIanlml ger ekebilir 

2.2.I.2.Progesteron Uygulamalan 

HRT'de kullamlan ostrojenlerin klimakterik semptomlan azaltmasl, 

kemik metabolizmasma faydah etkisi tartl~llmayan bir konudur Ancak 

progesteron ile kar~llanmayan ostrojenin endometriyal kanser riskini arttlldlgl 

da bilinmektedir Aynca bazl olgular ic,;in ostrojenlerin sistemik yan etkileri 0 

olguda iIac,; kulIalllmllll kontrendike kllabilir Bu bilgiler l~lgmda HRT'de 

kulIallllan progesteron uygulamalarl farkh ~ekillerde olabilir 
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2.2.1.2.1.Yalmz Progesteron Uygulamalan 

<;e~itli yan etkileri nedeniyle ostr()jenin kullamlamadlgl durumlarda 

yalmzca progesteron etkili preparatlar kullamlabilir. Bu uygularnada 28 giinliik 

siklus iyin 1-12. giinler arasmda progesteron uygulanmasl yapllabilir 

2.2.1.2.2. Ostrojenler he Kombine Olarak Kullamlan Progesteron 

Uygulamalan (Kesintili, Kesintisiz) 

Ostrojen ile kombine progesteron uygulamalan 2 alt grupta incelenebilir: 

L Kesintili (sik1ik, ardI~lk, sequential) kombine HRT 

2. Kesintisiz (devamh) kombine HRT 

2.2.1.2.2.1.Kesintili Kombine HRT 

Bir ile yirmibe~ giinliik sik1ik ostrojen uygulamalarmda ya da ayhk 1-30 

giinliik devamlr ostrojen uygulamalarmda progesteron en az 10, en faz1a 14 

giin siire ile, yaygm o1arak 12 giin siire ile ostrojene kombine edilir. 

Progesteron eklenmesi ostrojenin ilk yarlsl yada son yarlsmda yapllabilir 

Uzurr siklus kesintili protokollerde ise ostrojenler 3 ay gibi uzun bir 

siirede tek ba~ma kullanlln ve 3 ayhk donemin son 14 giiniinde progesteronlar 

tedaviye eklenir.. Uzun siklus kesintili protokol uygulanan olgularda ostrCljen 

(1-90) ve 10 mg/giin medroksiprogesteron asetat (MPA) (77-90) ekleniminde 1 

Yllllk tedavi siiresince rastlamlan endometrial hiperplazi %L5 iken ostrojen (1-

90), 20 mgr/giin MPA (70-84) giinlerde kullanlm protokollerinde 1 Yllllk 

tedavi siireleri sonunda endometrial hiperplazi %0 .. 5 oranmda izlenmektedir 
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Kesintili kombine HRI'de bir diger modelde hafta ivi giinlerde 

ostrojen+progesteron kombinasyonlanm kullamp hafta sonu 2 giin ilavs1z 

gevinnek ve bu uygulamalar ile tedaviye devam etmek ~eklindedir 

2.2.1.2.2.2.Kesintisiz Kombine HRT: 

Bu uygulamalarda kesintisiz ostrojen (1-30) ve progesteron (1-30) 

uygulamr. Uygulamada ostrojen ve progesteron oral yoldan ayn ayn 

ahnabilecegi gibi, ostr(jjen ve progesteron aym tablet ivinde her giin bir tane 

olacak ~ekilde kullamlabilir 

2.2,,1 .. 3.HRT'de Androjen Uygulamalan 

Kadmm onemli androjenleri testosteron, dehidroepiandrosterone (DHEA) 

ve bunun siiIfat (DHEA-S) formlandn Kesin bilinmemekle birlikte 

androjenlerin kadmm libido artlml ve enerji diizeylerinin iyile~tirilmesinde ve 

ya~hhgm 6nlenmesinde faydah etkilere sahip olduklan dii~iiniilmektediL 

Aynca androjenler kemik metabolizmasl iizerine olumlu etkilere sahiptirler 

I estosteron uygulamalarmda giinlilk tedavi oral, transdermal, uzun etkili 

subkutaneal implantlar olarak yapllabiIir. Uygulamada transdermal yol tercih 

edilmektedir.. Implantlarda kullammda iimit vericidir Her iki yolda da 

karacigerde ilk gevi~ etkinin olmamasl avantaj olarak kabul edilmektedir. 

Ancak iilkemizde uygun preparatJ bulunmamaktadll. 

Testosteronun libido sorunu on planda olan postmenopoz olgularmda 

HRI'ne ilave bir tedavi modeli olarak kullamlmasl faydah olabilir.. Ancak 

rutin tedaviye girmesi avlsmdan geni~ vah~malara ihtiyav vardll .. DHEA ve 

siiIfat formlarI primer olarak adrenalde iiretilir Overin durumu adrenalin 

\ 14 



sekresyonuna etkilidir.. Kronik anovulasyonlu olgulatda DHEA-S duzeyleri 

yUkselmi~tit Ovarian stimulasyonlar adrenal androjen sekresyonunu 

arttllmaktadll Menopoz, adtenopoz durumunu hlzlandlIll. Bu etkinin HRT ve 

ostrojen destegi ile geriye dondurUlebilecegi gosterilmi~tir. Bu nedenlerle de 

menopoz ve andropozun ya~lrlrk surecinin onemli nedenlerini olu~turduklan 

du~unUlmektedil Ya~lrlrglll duraklatrlmasmda her iki fizyolojinin yeniden 

duzenlenmesi ostrojen, progesteron, testosteron, DHEA'nun bu konudaki 

rolleri geni~ ara~tllmalarla incelenmektedir.. Bu ana goru~e ragmen menopoz 

olgularmda ostrojen+DHEA kombine tedavisinin ve DHEA'nun ileriye umit 

verebilecek rolline ait geni~ yalr~ma saYIsI yok degildit 

Bir diger onemli bulgu da ostr()jen+DHEA kombinasyonlarmda du~uk 

ostroj en dozlannda bile, ostroj enik etkinin artml~ oldugudur Bu da 

ostrojenlerin HRT'deki uygulamalarmda enmiyetle kullanllabilme ozelligini 

getirebilil Bu bilgiler yakm gelecekte ostrojen+testosteron ostrojen+DHEA ya 

da yalmz testostelOn, yalmz DHEA uygularnalarmlll postrnenopozdaki 

olgularm HRT'de yet alabilecegini du~undurmektedir 

2.2.1.4.HRT'de Ostrojen, Progesteron, Androjenik Etkili Sentetik Steroid 

(Tibolon) Uygulamalan 

Ostr()jenik, plOgestagenik ve zayrf andr()jenik ozelliklere sahip 

gonadomimetik stteoid olarak sentez olunan tibolon HRT'de kesintisiz 

ikibuyuk mg/glinluk dozlarda kullamlan sentetik bit stelOiddir Ilave progestin 

kullanlml gerektirmez, 2 . .5 mg/glin dozlarmda kullamlan tibolon 

postmenopozal olgularda vasomotor semptomlatm duzeltilmesinde ve 

ozellikle libidonun arttmimaslllda etkin bulunmu~tur.. Bu dozlat daki etkinligi 

diger kombine (ostr()jen+progestelOn) HRI uygulamalarmdan fillklr degildir. 
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Tibolon kullanlml suasmda endometrium genellikle atrofik degi~im 

gosterir (ok az saYlda olguda endometriumda hafif proliferasyon olabilir. 

Ancak bu hafif proliferasyonun hiperplazik olviilere ula~madlgl ifiide 

edilmektedir 

Tibolon uygulamasma menopozun I yllmdan soma degil de ilk aylar 

ivinde ba~lallllan olgularda endojen seks steroidlerinin yaplmlarmdaki 

dalgalanmalara bagh olarak dtizensiz kanamalar gortilebilir.. I ibolonun 

avantajl ise za)'lf ostrojenik etkide olmasl ve endometriumda hiperplastik etki 

yapmamasl nedeni ile aynca progesteron kombinasyonuna gerek 

duyulmamasldu 

2.3.VUL VOV AGiNAL KANDiDA ENFEKSiYONLARI 

Gtintimtizde kadmlann tlbbi yardlm istemelerine en slk neden olan 

jinekolojik plOblemlerden birisi vulvovaginitlerdir. Dlinyada her gUn ytizlerce 

kadm vulvovaginitlerin neden oldugu ~ikayetlerle jinekologlara ba~vurmakta 

ve bu nedenle tedavi edilmektedir. Vulvovaginitler hastalarda son derece 

rahatslz edici semptomlara yol avarak fiziksel ve emosyonel problemlere 

neden olmalannm yanl sua, astronomik seviyelerde ekonomik kaYlplara yol 

avmaktadu Vaginit vok uzun Ylllar dlI bilinen bir rahatslzhktlI ve ilk kez 

Hipokrat tarafmdan tarif edilmi~tir(25). Vulvovaginitler soz konusu oldugunda 

~u gervekler mutlaka goz ontinde bulundurulmahdlr: 

\ 

• Her yll vok saYlda dolaymda hasta vulvovaginit nedeniyle hekime 

ba~vurmaktadlr 

• Vulvovaginit ve buna bagh vaginal akmtI jinekologlara ba~vuran 

hastalar arasmda ilk slIadaki ~ikayeti olu~turmaktadlI 

• Kandidiazis Amerika Birle~ik Devletlerinde en slk gortilen ikinci 

vaginal enfeksiyon iken, Avrupa'da ilk slIada yer ahr(25) 
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• Vaginal kandida enfeksiyonu olan kadmlann %25-40'1 asemptomatik 

ta~IYlcllardH ve bu hastalarda g6riilen hafif akmtl ~ikayeti yanh~hkla 

fizyolojik sanIlabilir(25). 

Normal vaginal sekresyonun kompleks bir yaplsl vardJI. Bu sekresyon 

servikal mukus ve iist genital organlann sekresyonlan, sebase bezler, ter 

bezleri, Bartbolin ve Skene bezleri gibi bezlerin sekJesyonlan, vagenin 

duvanndan d6kiilen yassl epitel hiicreleri ve vagenden transiidasyon ile olu~an 

sekJesyonlardan olu~ur Vaginal sekresyonun yapIsI ve miktan; ya~, siklus 

giinii, seksiiel aktivite, oral kontraseptif kullamml, gebelik, vaginal temizlik 

~ekli, hormonal durum, kullanIlan ilavlar ve ruhsal durum ile yakm baglantlh 

olarak degi~kendir. Normal vaginal sekresyon kokusuz, berrak veya beyaz 

renkli, visk6z ve homojen yaplda olm. Polimorfoniikleer lokosit (PMNL) 

ivermez ve spekulum muayenesinde gollenme olu~turmaz Eri~kinlerde vaginal 

epitel hiicrelerinde biriken glikojenin YlkJlmasl sonucu olu~an laktik asit 

etkisiyle normal vaginal PH asidiktir (3. 8-42). Dii~iik PH vaginal sekresyonun 

her mm3'iinde 108-109 asidofilik laktobasil olu~masma imkan tanH. Epiteliyal 

hiicrelerdeki glikojen miktarl ostrojen baglmhdIl .. Bu nedenle prepubertal 

klzlarda vepostmenopozal kadmlarda nispeten daha alkali bir vagen PH'sl 

olu~maktadIl Vaginal flora degi~ken, dinarnik bir eko sistemdir ve normal 

~artlarda birvok bakteri ve mikroorganizma vaginal sekresyondan kiiltfue 

edilebilir Seksiiel aktif normal bir kadmm vageninden kiiltiire edilebilen 

bakteriler arasmda; staphhylococcus epidermidis ve Gardnerella vaginalis gibi 

fakiiltatif anaeroblar, corynebacteria, streptococci, Escherichia coli (kiiltiirlerin 

%20 kadarmda), peptostreptococci(%50 kadmda), anaerobik laktobasiller ve 

Bacteriodes tfuleri saYllabilil. Bakteriyel olmayan mikJoorganizmalar ise 

Candida albicans (%5-10), Mycoplasma hominis (%20-50) ve Ureaplasma 

urealyticum (%50-70) ~eklinde sIlalanabilir 

Vulvovagitlerin en slk rastlanan 3 ana sebebi; bakteriyel vagmosls, 

trichomonas ve kandidal vaginittil. Dordiincii sIlada goriilen vaginit Ise 
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atrofik vaginittir. Bunlarm dl~mda ge~itli gram (-) ve gram (+) 

mikroorganizmaIar, mobil uncus tiirIeri, Chlamydia trachomatis, herpes 

simplex virus, human papilloma virus, Enterobius vermicularis ve Giardia 

lamblia gibi infektif ajanlar da nadiren vulvovaginitlere neden olabilirIer 

Aynca bir90k allerjik veya irritan ajan da infektif olmayan vulvovaginitlere 

yol a9abilmektedir Bunlar arasmda ge~itli deodorantlar, sabunlar, vaginal 

spreyler, tarnponlar, hijyenik petler, tuvalet kagltIan, banyo kopiikleri, 9ama~1I 

deterjanlan, yumu~atJcJ!ar, sentetik i9 9arna~lTlarl, yiizme havuzlarmda 

kulIanllan antiseptik solisyonlar, vaginal kontraseptifler ve kondomlar 

saYllabilir(25) 

VulvovaginitIerin biiyiik bir 90gunlugunu kandidal vaginitIer 

olu~turmaktadn Kandidal vaginitIer; mikotik vaginit, monilial vaginit, fungal 

vaginit, vulvovaginal kandidiazis, vaginal mantar enfeksiyonu gibi ge~itli 

adlarIa da andmaktadn. Hastalarm biiyiik bir klsml uygun tedaviyle, hatta 

kendiliginden iyile~mekte ve bir daha bu enfeksiyona yakalanmarnaktadlT. 

Ancak %5 oranmda bir hasta grubunda enfeksiyon kronik bir hal ahr ve 

rekiirrent fungal vaginit ataklan gOrilliir.. Bu durum tekrarlayan vulvovaginal 

kandidiazis olarak adlandmln ve son bir yJ! igerisinde en az 4 kez mikolojik 

olarak ispatlanml~ kandidal vaginit tablosunun goriilmesi ~eklinde tanlmlanlT .. 

Bu hastalarm tedavisi olduk9a problemlidir. 

2 . .3.1.Etyoloji 

Fungal vaginit vakalarmm biiyiik 90gunlugunda etken kandida tiirIeridir. 

Hastalarm %80-95'inde etken olarak Candida albicans izole edilmektedir ve 

giiniimiize kadar vagende kolonize olarak vaginite neden olabilen 200'den 

fazla Candida albicans su~u tespit edilmi~tir Daha nadir goriilen diger etkenler 

ise Candida (Turulopsis) glabrata (%5- I 0), Candida tropical is (%3-5), Candida 

parapsilosis (%3-5), Candida krusei (%1-3), Candida kefYr ve Candida 
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guilliermondii ~eklinde sualanabilir.. Kandida tiirleri dimorfik organizmalardu 

ve insanlarda farkh fenotipik fazlarda bulunabilirler Bu organizmalar 

filamentor (pseudohyphae) mantar veya maya(yeast) formlarmda geli~me 

gosterme yetenegine sahiptirler.. Bunlarm blastospor formlan asemptomatik 

vaginal kolonizasyondan ve bula~madan sorumlu fenotipik formlardu. Buna 

kar~m germinal mantarlar miyel iiretirler ve semptomatik hastahga neden olan 

invaziv formu olu~tururlar Normal asemptomatik kadmlarm yakla~lk 

yansmda endqjen floranm bir paryaSI olarak kandida tiirleri bulunabilir Kiiltiir 

pozitif kadmlarm sadece yansl semptomatik hastalardu(26) 

2.3.2.Epidemiyoloji ve Patogenez 

Kandida daha yok reprodiiktif yagdaki kadmlarda izole edilmektedir. 

Saghkh eri~kin kadmlann %10-55'inde asemptomatik vaginal kolonizasyon 

oldugu bildirilmektedir. Son YIllarda Bakteriyel vaginosis ve trichomonas 

vaginitinin goriilme oranlarmda azalma olurken mikotik vaginitlerin goriilme 

oranlannda bir artl~ olmu~tur(25) 1980-1990 YIllarl arasmda ABD'de mikotik 

vaginit insidensi yakla~lk iki kat artml~tlL Bu artl~ ozellikle Candida albicans 

dl~1 kandidalar ile olan enfeksiyonlar lehinedir(25) Ancak bu artl~ iskandinav 

iilkelerinde yapIlan yah~malarda gosterilememi~tir ve bu iilkelerde son 5 yrl 

iyerisindeki insidansm %28-30 dolaymda sabit kaldlgl bildirilmi~tir(25) 

Tekrarlayan vulvovaginal kandida enfeksiyonu dogum yapmaml~, orta 

ya~lardaki kadmlarda daha fazla g6riiliir, hastalann egitim diizeyleri nispeten 

yiiksektir I ekrarlayan vulvovaginal kandidiazis olu~umunda bir yok endojen 

ve eksojen risk faktorii ileri siiriilmii~ ve bildirilmi~tir. Bunlar arasmda en yok 

bilinenleri; gebelik, kontrolsiiz diabetes mellitus, geni~ spektrumlu antibiyotik 

kullamml, oral kontraseptif kullanmu, steroid ilay kullanIml, AIDS, slh ve 

naylondan iiretilmi~ iy yama~1I1 kullamlmasl, genital temizlik amaclyia 
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kullallllan baZI preparatlar ve cinsel ili~ki ile ilgili al!~kanl!klar ~eklinde 

snalanabilir 

Gebelik doneminde vaginal mantar ta~IYlclhk oram belirgin ~ekilde artar 

Bazl otorlere gore bu donemde artan reprodiiktif hormonlann uyancI etkisiyle 

vaginal epiteldeki glikojen iyerigi artar Ancak bu durum da kandidal 

kolonizasyon olasll!gllll artnmaz, daha kompleks bir tabm faktorlerie 

kandidalann virulansllll ve vaginal epiteliyal hiicrelerdeki reseptorlerin 

miktar ml artnarak kandidal vulvovaginal olaslhgllll yiikseItirIer Sonu<; olarak 

gebelikte semptomatik vulvovaginal kandidiazis insidansl olduk<;a yiikselir ve 

tekrarlayan enfeksiyon ataklarI olm.. Semptomatik gebe hastalarm en az 

yarIsmda ikinci bir atak oldugu saptanml~tH 

Her ne kadar oral kontraseptiflerin tekrarlayan vulvovaginal kandidiazis 

olu~masmda etkili bir faktor oldugu bildirilse de, ozeIIikle son Ylliarda daha 

dii~iik doz ostrojen l<;eren dogum kontrol haplarlllm kuIIamlmaya 

ba~lanmaslYla bu fikir tartl~mah bir hal almr~trr Ancak yine de oral 

kontraseptiflerin en azmdan tekrarlayan ataklarlll etyolojisinde ara~t!l1lmasr 

uygun olacaktH 

Geni~ spektrumlu antibiyotikler laktobasiIIer gibi koruyucu etkisi olan 

vaginal bakterilerin baskrianmasma yol a<;arak tekrarIayan vulvovaginal 

kandidiazis enfeksiyonlanna yol ayabilirier Ozellikle arnpisilin, tetraksilin ve 

sefalosporinler bu konuda su<;lanan antibiyotiklerdir 

Kontrol altma ahnmaml~ diabetes meIIirus ve buna e~lik eden glikoziiri, 

vaginal sekresyonlardaki glikoz konsantrasyonunun artmasma ve ciddi 

semptomatik kandidal enfeksiyonlara neden olabilir Bu nedenle sebebi 

bilinmeyen tekr arJayan vulvovaginal kandidiazis enfeksiyonlarlllda oral glikoz 

tolerans testi yaprlarak diyabet ara~tlllnaSI yapllmaktadll Ancak <;ogunlukla bu 

testlerden pozitif sonu<; ylkrnaz Bu nedenle glikoz tolerans testi sadece 
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postmenopozal hastalarda yapllmah, reprodiiktif 9agdaki hastalarda a9hk kan 

~ekeri ile yetinilmelidir. 

Perinedeki lokal lSI artJ~1 ve ventilasyonun iyi olmanlasl vaginal kandida 

kolonizasyonunu artlran onemli bir faktordiir Bu nedenle 90k slkl klyafetler 

giyen, i9 9ama~!Ilm naylondan yapllml~ olarak segen kadmlarda tekrarlayan 

vulvovaginal kandidiazis enfeksiyonlarl goriilebilir Aym ~ekilde lokal 

temizlik amacIYla kullaI1JlaI1 bazl dezenfektaI1 solusyonlar, baI1yo materyalleri, 

ge~itli sabunlar, deodorantlar, yiizme havuzlarmda kullamlan dezenfektaI1 

maddeler, tuvalet kagltlarl, vaginal du~ olarak kullaI1Jlan bazl solusyonlar, 

hijyenik petler ve vaginal tamponlar vaginal mukozada irritasyon olu~turarak 

kaI1didal kolonizasyon dolaYlslyla da tekrarlaYaI1 vulvovaginal kandidiazis 

enfeksiyonlanna yol a~biliL Ba~ka bir teoriye gore lokal veya sistemik 

allerjik reaksiyona sebep olan bazl maddelerin prostaglandin E2 iizerinden 

etkili bir mekaI1izma ile kaI1didal kolonizasyonu artlldlgldll(27).. Burada 

herhangi bir a11erjik reaksiyon nedeniyle histamin de~arjl oldugu, a91ga 91kaI1 

histaI11in C albicaI1s ile sinerjik bir etki yaparak fazla miktarda prostaglaI1din 

E2 salmmllna yol a9tlg1, bunun da lokal hiicresel immiin cevabl basklladlgl ve 

direk yoldan kaI1didal proliferasyonu artlrarak tekradayan vulvovaginal 

kandidiazis enfeksiyonlanna yol a9tlgl gosterilmi~tir(28) 

<;inko eksikliginin bazl hiicresel immiinite basamaklarllll bozdugu 

bilinmektedir .. Bir 9ah~mada tekrarlayan vulvovaginal kaI1didiazis ataklan olaI1 

hastalarda ortalama plazma 9inko diizeylerinin normal kadmlara oranla dal1a 

dii~iik oldugu saptaI1ml~tJr(29) 

Tum bu risk faktorlerine ilaveten hipotiroidizm, stres, cinsel ili~ki slkhgl 

ve teknigi gibi faktorler de tekrarlayan vulvovaginal kandidiazis enfeksiyonlan 

i9in risk faktorii olarak saptanml~tlI .. Cinsel i1i~ki slkhgl ve partner saYlSlnm 

artInasl, aynca son 6 ay igerisinde yeni bir partner Ie birlikte olmak tekrarlayan 

vulvovaginal kandidiazis enfeksiyonlarml artllmaktadll 
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Yukandaki risk faktorleri bilinmesine ragmen ara~tnmalarda geneIIikle 

rastlanmazlar ve rum 6nlemlere ragmen hastalann sikayetleri devam eder.. Bu 

durumlarda da vagen dl~mdan kaynaklar{6zeIIikle gastrointestinal sistem) 

iizerinde durulmaktadn .. 

Her ne kadar gastrointestinal sistem vagmanm kandidal 

kolonizasyonunda ilk kaynak olabilir se de, tekr arlayan vulvovaginal 

kandidiazis patogenezindeki mlii tartl~mahdn. intestinal kandidalann persiste 

olarak perianal alandan vaginaYI yeniden infekte ettigi ve boylece tekrarIayan 

vulvovaginal kandida enfeksiyonlanna yol a<;tJgl ileri siiriilmektedir(30) Bu 

g6rii~ tekrarlayan vulvovaginal kandidiazisli hastalarm tarnarnmda rektal 

kiiltiirde kandida iiretilmesine ve hastalar intestinal kandidalar m baskilanmasl 

amaclYla lokal tedaviyle birlikte nistatin ilave edilerek tedavi edildiginde 

cevabm daha iyi oldugu bulgularma dayandmlmaktadn .. Ancak bu bulgularm 

tarn tersi bulgular da literarurde mevcut oldugundan intestinal rezervuar teorisi 

tartl~mah bir teori olarak kalffil~tH Tasic et al(31) yaptJklarl <;ah~mada 

rekiirren vulvovaginal kandidiazisi olan 70 hastaYi kandidiazisi olmayan 70 

tane kontrol grubu ile kar~J1a~tHml~lardn <;:ah~manm sonucunda iki grup 

arasmda intestinal kanalda kandida bulunmasl a<;lSlndan belirgin istatistiksel 

fark saptanmaml~tll. Rekiirren vulvovaginal kandidiazisi olan hastalarm 

%34 'iinde intestinal mukozada kandida kolonizasyonu tesbit edilirken, kontrol 

grubunda ise %25 hastada tesbit edilmi~tir Diger yandan Mardh et al(32) 

yaptlklan <;ah~mada 86 rekiirren vulvovaginal kandidiazisi olan hasta iizerinde 

vaginal, perianal ciIt, rektum, aglz ve idrar 6rneklerinde kandida kiilrurii 

yapml~lardn. Sonu<;ta vaginal kiiltiirii pozitif olan hastalarda ekstragenital 

b6lgelerdeki kandida kiilrur pozitifligini belirgin derecede filzla bulmu~laldn 

Aym ~ekilde hastanm partnerinin ta~lylcl oldugu ve partner tedavi 

edilmediginde hastaYi tekrar tekrar infekte ederek tekrarIayan vulvovaginal 

kandiazise yol a<;tJgl tartl~mahdlI <;:iinkii tekrar layan vulvovaginal kandida 

enfeksiyonu olan kadmlarm partnerlerinde sadece %20 oranmda penil kandidal 
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kolonizasyon saptanabilmi~tir(33). Bu nedenle tekrarlayan vulvovaginal 

kandida enfeksiyonu olan kadmlann partnerlerinin rutin olarak tedavi edilmesi 

de tartr~malidii ve bu tedavinin faydali oldugunu gosteren saglikli kontrollii bir 

yah~ma bulunmamaktadlI 

Tekrarlayan vulvovaginal kandidiazis patogenezinde bir diger teori 

yetersiz tedavi somasr vaginal kandida tiirIerinin kalmasr ve bunlarm somadan 

tekrarIamasrdrI. Bu teoriyi destekleyen iki onemli faktor vardlI .. Bunlardan 

birincisi kiiltiir negatif olan kadmlarm ciddi antibiyotik tedavisi esnasmda hrzla 

kiiltiir pozitif hale gelmeleri, ikincisi ise ba~arlh bir lokal antimikotik 

tedavisinden 30 giinliik krsa siire somas! %20-25 oranmda kiiltiir pozitif 

olgularm saptanmasrdlI Burada olay tedaviyle vaginadaki canh mantar 

sayrsmm yok azalmasr, ancak konvansiyonel kiiltiir yontemleri ile 

saptanamayacak kadar az sayrda mikroorganizmanm yine de vaginal liimende 

kalmasryla ayrklanmaktadlI(33). 

I ekralayan vulvovaginal vulvovaginal kandida enfeksiyonlan ile ilgili 

degi~ik ayrklamaIarda mevcuttur. Bunlardan bir iside hastalar da biotin 

metabolizmasmda bir bozukluk olabilecegi ve bu hastalara farmakolojik 

dozlarda biotin tedavisi uygulandrgmda kronik kandida enfeksiyonlannm 

tedavi edilebildigi bildirilmi~tir(34)..Biotinidaz yetersizIigi 123 insanda I 

ta~ryrcr olarak goriilen, otozomal resesif, dogu~tan bir metabolizma 

bozuklugudur Anne ve babamn ta~rYIcr olmasr durumunda yocuklar etkilenir 

ve hastalar standart tedaviye cevap vermeyen ~iddetIi kandida enfeksiyonu 

ataklarr geyirirler Eger hastahk tespit edilir ve tedaviye giinde 10mg biotin 

ilave edilirse, ki bu doz giinliik minimum ihtiyacm 33 katrdlI, kandidal 

enfeksiyonlar hrzla geriler(34) 

Bazr kandida tiirleri vulvovaginal kandidiazis olu~umunda onemli bir 

virulans faktorii olabilecek aspartat proteinaz sekrete ederIer(35) Bu enzim 

tekrarlayan vulvovaginal kandida enfeksiyonu olan kadmlann vaginal 
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slvllarmda daha fazla saptanml~tlr ve patogenezi izah etmek ivin kullamlabilir 

Patogenezde ileri siiriilen bir ba~ka teori de bu hastalarm vaginal epitellerinin 

daha kolay zedelenebilir oldugu ve bunun gostergesi olarak bu hastalarda 

transepidermal SIVI kaybmm daha fazla oldugu ileri siiri.ilmu~ti.ir(36). 

Sonuvta her nasll olursa olsun bazl kadmlarda tekrar tekrar vaginal 

kandida kolonizasyonu olmaktadll Burada kaynak ne olursa olsun, hastanm 

sistemik veya lokal vaginal savunma mekanizmaiall ile mikroorganizmanm 

virulansl ve tedaviye direnci de onemli etkenlerdir. 

2.3.3.Tam 

Iammn aS11 ba~langlcml ~ikayetler olu~turmasl ile birlikte vogunlukla 

yetersizdir Birlikte laboratuvar incelemelerinin yapllmasl gereklidir. Tum 

bunlar a~agldaki ~ekilde ozetlenebilir. 

Anamnez: En slk goriilen semptom ka~mtldll Vaginal hassasiyet, 

irritasyon, cinsel ili~ki esnasmda agrl, vulvar bolgede krzankhk ve yanma 

hissi, ozellikle idrar yaparken yanma diger semptomlardll I ekrarlayan 

vulvovaginal kandidiazisde ise ka~mtmm yerini daha vok vaginada yanma 

hissi ahr. 

Jinekolojik muayene: Genellikle kokusuz, koyu krvamh, beyaz renkli 

ve "peynir kesigi" goruniimiinde akmtl tipik muayene bulgusudur Vagina 

hiperemik, vulva eritematoz gorulur, serviks genelde normaldir 

Labarotuvar{direk bakr, KOH %10 He inceleme, gram He boyama, 

kiiItiir): Bakteriyel vaginosisde, trichomonas vaginitinin tersine vaginal PH 

genellikle normal smlllardadn(3.5-4.5). Akmtl ornegine %IO'luk potasyum 

hidroksit damlatllarak yapllan mikroskobik incelemeyle olgulann %50-70'inde 

kandidal lifler veya mayalar gori.ilebilir.. <;:iinkii potasyum hidlOksit mantarlar 

dl~mdaki tUm hucreleri tahrip eder. Her ne kadar muayene bulgulan ve 

semptomlara bakarak tanl konulabilse de laboratuvar ve kiilti.ir ile 

desteklenmeden tedaviye gitmek yanlltlcl olabilir Sadece semptomlara 
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balolarak vulvovaginal kandidiazis tamsr konulan hastalarm %25'inde 

uygulanan ilk tedavi ba~alllr olmamaktadn. Bazr hastalarda tek bulgu hafif 

ka~mtr ve akmtr olabilir Bu hastalarda mutlaka %IO'luk potastum hidroksit ile 

mikroskobik inceleme yaprlmah ve sonue,; negatif olsa bile hastanm ~ikayetleri 

devam ediyorsa kiiltiir almmalrdrr. Kandida tiirleri ie,;in en uygun kiiltiir ortamr 

Sabouraud besiyeridir.. Aynca Nickerson besi yeri de kullamlabilir.. Bazen 

servikovaginal smear de tamda yardllllcl olabilir.. KUltiir pozitif hastalann 

smearlerinde %80 oranmda kandida enfeksiyonunu du~unduren bulgu 

saptanabilmektedir I urn bu tanr yiintemlerine ragmen tekrarlayan 

vulvovaginal kandidiazis tamsr almr~ hastalarm olduke,;a buytik bir krsmmda 

tam hatasr oldugu ve yanlr~ tedavi nedeniyle sonue,; almamadrgr bilinen bir 

gere,;ektir Bu nedenle hastalar mutlaka kesin tanr konulduktan soma uygun 

tedavi ajanlarr ile tedavi edilmeli, sadece muayene bulgularma bakrlarak 

ampirik tedaviden kae,;mrlmalrdn 

2.3.4. Tedavi 

Eskiden srklrkla knllamlan nistatinden soma gtinumuzde mantar 

enfeksiyonlannm tedavisinde knllanrlan Azol grubu ilae,;lar gelmektedir Bu 

ilae,;lar topikal veya oral knllanrlabilmektedirlel. Oral kullamlan antifungal 

Azol gurubu ilae,;lar sentetik bile~iklerdir ve sadece iv kullanrlabilen, olduke,;a 

toksik mikonazolden soma 1981 yJlmda yeni grup Azol bile~ikleri 

ketokanazolUn piyasaya sillulmesiyle yaygm olarak kullanrlmaya 

ba~lanmr~lardn Ketokanozolu takiben flukanazol ve rtrakanazol piyasaya 

surUlmu~tiir Sistemik knllamlan azoller ; imidazoller (mikonazol ve 

ketokanazol ) ve triazoller(rtrakanozol ve flukanazol ) olarak iki ana grup 

altmda incelenirler. Bu ilae,;lar mantar hucrelerinin membranlarmdaki ana sterol 

olan ergesterol sentezini inhibe ederek etkilerini giisterirler Ancak bu esnada 

sitokrom P-450 enzim sistemine de etki ederek hastada toksik etkilere neden 

olabilirler.. Srklrkla ketokonazol, nadiran de triazoller karaciger fonksiyon 

testlerinde yiikselme yapabilir Bu nedenle iizellikle uzun sureli tedavilerden 
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once ve tedavi stiresince karaciger fonksiyon testleri yakmdan takip 

edilmelidir.. Ketokonazol gtinltik 400 mg'I ge"en dozlarda kullanIldI~nda 

testesteron sentezini, dolaylI olarak ostradiol sentezini reversibl inhibe edebilir 

Erkeklerde jinekomasti, oligospermi, impotans, kadmlarda libido kaybI, adet 

dtizensizlikleri ve "ok nadiren adrenal yetersizlik yapabilirler 

Vulvovaginal kandidiazis tedavisinde kullamlan topikal ila"lar vaginal 

supozituvar veya krem ~eklinde kullamlmaktadnlar Topikal tedavi olduk"a 

etkili ve yan etkisi az olan bir tedavi ~eklidiL Uzun stir en tedavilerde hasta 

uyumunun daha az olmasI zaman zaman tedavinin ba~ansIm etkilemektedir. 

Ancak gtintimtizdeki tek tabletlik formulasyonlar bu sorunu minimale 

indirmi~tir 

Iekrarlayan vulvovaginal kandidiazis tedavisinde ilk basamak altta yatan 

herhangi bir predispozan faktortin olup olmadIgmm saptanmasI ve varsa 

ortadan kaldmlmasIdu. Eger mtimktinse immunosupresif ila"larm ve 

hormonlann kullanImI kesilmelidir Bu hastalarda dti~tik doz oral 

kontraseptiflerin kesilmesi tartI~malIdII Yine premenopozal hastalarda oral 

glukoz tolerans testi yapIlmasI "ok anlamh degildir ve nadir en diabetes 

mellitus saptamr. Bu hastalara daha rahat ve sentetik olmayan pamuklu i" 

"ama~m giymeleri, "ok SIkI kIyafetlerden ka"mmalarI, perineyi mtimktin 

oldugunca kuru tutmalan, vaginal temizlik amacIyla hi"bir kimyasal madde ve 

sabun kullanmamalan onerilmelidir. Bu hastalarm ozellikle ~ekerli gIdalarl 

azaltmalan te~vik edilmelidir.. Her ne kadar parmer tedavisi tartI~mah olsa da 

gerektiginde partnerin antimikotik ila"larla tedavi edilmesi ve tedavi 

tamamlanana kadar kondom k'UllamlmasI uygun gibi gortinmektedir. 

Tekrarlayan vulvovaginal kandidiazis tedavisinin esasmI uzun siireli 

tedavi protokolleri olu~turmaktadn Bu ama"la oral bir antimikotik ajan veya 

topikal bir preparat profilaktik ama"la uzun stireli kullallllmakta, boylece 

semptomatik vaginit ataklannm sIklIgI ve ~iddeti azaltIlmaya "alI~IImaktadn 
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Boyle bir tedavi protokohinde giinde 400 mg dozunda ba~lanan oral 

ketokonazol 14 giin siire ile alllldiktan soma hel ay adet doneminde 5 giin 

siireyle 400 mg ketokanozol 6 ay siireyle allllmaya devam edilir veya somaki 6 

ay boyunca her giin 100 mg ketekonozol ile tedavi devam ettiriliL Ancak bu 

tedavide yarar zalar manl iyi hesaplanmah ve muhtemel yan etkiler goz 

onUnde tutulmahdn. Ba~ka bil alternatif tedavi modelinde hastaya 500 mg 

klotrimazol vaginal supozituvar haftada bir kez 2 hafta siireyle verilmi~ ve 

tedavi ayda bir kez altl ay silreyle tekrarlanml~tlL Bu tedavi protokolil ile 

vulvovaginit ataklan il<;te bir oranlllda azaltllabilmi~tir Yine tek doz olarak 

allllan 150-200 mg flukanazol somaSI 6 ay siire ile ayda 1 kez 150 mg 

flukanazol ile idame tedavisinin yapllmasl rekiluen vaginit ataklarmlll slkhgllli 

%50'den fazla azaltluaktadu. Bu tedavi 200 mg flukanazolUn 6 ay silre ile 

haftada 1 kez verilmesi ~eklinde agresif olar ak uygulandlglllda vaginit ataklan 

tamamen onlenebilmi~tir 

Sonu<; olarak tekrarlayan vulvovaginal kandida enfeksiyonu <;ok slk 

gOlillmese de hastaYI bezdilen, tedavisi zor ve uzun sill en ancak uygun ~ekilde 

tedavi edildiginde yilz giildillilcil sonu<;lar allllabilen kronik bir hastahktu . 
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3 .. MATERYAL VE METOD 

Bu 9ah~maya alman hastalar Ocak 2003 ile Haziran 2003 tarihleri 

arasmda Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Kadm Hastahklan ve Dogum 

Anabilim Dah Menopoz poliklinigine ba~vuran kadmlar arasmdan se9ildi 

Tum hastalarm anamnezi almarak sistemik ve jinekolojik muayeneleri yaplldl. 

Yapllan muayene ve tetkikler sonucunda hormon replasmam kullanmasma 

kontrendikasyon bulunmayan, daha once hormon replasmam (iistlOjen, 

plOgestelOn, andr(jjen, selektif ostrojen reseptor modulatoru ) almaml~ olan, 1 

ile '7 yrl arasl amenoresi olan postmenapozal 162 kadm 9ah~maya almdl 

Histerektomize hastalar 9ah~maya ahnmadl. Vine immunosupresif hastalar, 

antibiyoterapi alan hastalar 9ah~maya almmadl Tum hastalara yapllacak 

9ah~ma hakkmda bilgi ver ildi. Elli hasta tedaviyi bu akmalan ve taki pier e 

gelmemeleri nedeniyle 9ah~ma dl~1 bllaklldl <;:ah~ma 112 hasta ile 

tamamlandL 

Grup 1: Hormon replasman tedavisi kullanan grup .. (52 hastaya Estradiol 

Hemihydrate 2mg/giin + Norethisterone Acetate Img/giin) 

Grup 2: Hormon replasman tedavisi kullanmayan grup (60 hasta) 

I urn hastalardan ba~vuIU sllasmda kandida kiililiru, vagen pH Sl 

bakrlmasl ve direk yayma i9in ek bir ornek almdL Aynca hastanm vaginal 

akmtl ~ikayetinin olup olmadlgl sorgulandL Bu i~lemlere hormon replasman 

tedavisi alan ve almayan grupta 3.. ve 6. aylarda tekrarlandl Preparasyonlan 

yapan labarotuvar gorevlisine hastalar hakkmda bilgi verilmedi 

Tum hastalara kuru steril spekulum takrldlktan soma steril swab ile 

posterior forniksten sekresyon almarak transport besi yerine almdl. Oda lSlsnda 

laboratuvara transportu saglandl Direk yayma i9in ek bir ornek almarak lama 
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yayildl Kuruduktan soma alevde tesbit edilerek gram boyama y6ntemi ile 

boyanarak mikroskopta incelendi. Vaginal pH 61<;iimii fenofitazin kagldl 

(nitrazin testi) ile yaplldl 

Transport besiyerine alman ornek Sabouraud dextrose agar besiyerine 

ekimi yapllarak 30 derece slcakhkta 7 gUn inkiibe edildi.. theme olan 

kolonilere gram boyama yapllarak maya morfolojisinde olanlar konvansiyonel 

yontemler (Germ hlp deneyi, mlSlI unu tween 80 agarda spor olu~umlarl 

incelendi) ve tam otomatize maya identifikasyon sistemi (API ID32C bio 

Merieux SA, Mercy I'Etoile, France) kullamlarak tiplendirildi. 

Hormon replasman tedavisi alan ve almayan hasta gurubu 0, 3., 6 

aylarda kandida kiiltiirii, vagen pH'l, vaginal akmtr ~ikayeti a<;lsmdan 

kar~i1a~tlI1ldl Aynca diyabetin ve hipertansiyonun kandida kiilhlriine etkisinin 

olup olmadlgl ara$tJnldl 

Kiiltiir sonucunda (0., 3 .. , 6. aylarda) kandida iireyen hastalara sikayetleri 

olmadlgl siirece tedavi verilmedi <;:ah$mamlZa katrlan 112 hastadan 

hi<;birisine kandidazis tedavisi verilmedi. 

Istatistiksel analizler SPSS 10.0 yazllrml kullanllarak yaplldl Iki gurup 

arasmdaki degerleri kar$lla~tlImada Ki Kare testi ve r testi kullamldl 
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4. BULGULAR 

Yiiza1tml~ii9 hasta ile ba~lanan 9ah~ma 112 hasta ile tanlamlandL HRT 

alan grup 77 hasta ile 9ah~maya ba~landl, 25 hasta (%32 46) 9all~madan 

aynldl, 52 hasta ile 9ali~ma tamamlandL HRT almayan grupta ise 86 hasta ile 

ba~landl, 26 hasta (%30 23) 9ali~madan aynldl, 60 hasta ile 9ali~ma 

tamamlandl Gali~madan aynlma nedenleri ila9 kullanmama ve takipten 9lkma 

idi. 

Gizelge 4 .. 1. HRT alan ve almayan gruplann ya~ ortalamasl ve ortalama 

menopoz yill 

HRT 

Almayan Alan P 

Y a~ OrtalamaSI 51. 8(45-60) 49 .. 7(44-58) >0.05 

Ortalama Menopoz yill 2.4(1-7) 2.2(1-6) >0.05 

N 60 52 

Gizelge 4 1. 'de gosterildigi gibi HRT alan ve almayan grup arasmda ya~ 

ortalamasl ve ortalama menopoz yill baklmmdan iki grup arasmda anlamli bir 

fark bulunamaml~tlI 

Gizelge 4.2 .. HRT alan ve almayan iki grup arasmda O. ayda kiiltiir ureme 
sonu91arl 

HRT 

Almayan Alan Toplam 

Ureme olmayan 52 42 94 

O.Ay n(%) (86 .. 6) (80.7) (839) 

Kiiltiir Ureme olan 8 10 18 

n(%) (13 3) (19.2) (16 .. 0) 

P > 0.05 
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<;:izelge 42. 'de gosterildigi gibi 0 ayda HRI almayan hastalann 

%13 3'iinde, HRI alan hastalann %19.2'sinde, toplamda ise %160'mda 

kiiltiirde pozitif sonm; elde edilmi~tiL HRT alan ve almayan gruplar masmda 

fark olup olmadlgl kar~lla~tlIlldlgmda, anlamiI bir fark bulunarnaml~tlI ( P > 

0 .. 05).. (Kar~lla~tlIma iyin Ki-kare testi kullamlml~tlI) 

<;:izelge 4.3 HRT alan ve almayan iki grup arasmda 3 ayda kiiltiir iireme 
sonuylarl 

HRT 

Almayan Alan Toplam 

Ureme olmayan 60 39 99 

3.Ay n(%) (100) (75) (883) 

Kiiltiir Ureme olan 0 13 13 

n(%) (0) (25) (11. 6) 

P <0 .. 05 

<;:izelge 4.3 'te gosterildigi gibi 3.. ayda HRT almayan hastalarm hiy 

birisinde, HRI alan hastalann %25'inde, toplamda ise %11 6'smda kiiltiirde 

pozitif sonm; elde edilmi~tiL HRT alan ve almayan gruplar arasmda fink olup 

olmadlgl kar~Iia~tlIlldlgmda, anlamiI bir fark buhmmu~tur (P < 0.05) HRI 

alan grupta 3. ayda daha filzla mantar iiremi~til (Ki-kare testi) 

\ 
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<;:izelge 4.4. HRT alan ve almayan iki grup arasmda 6. ayda kiiltiir iireme 
sonw;:larr 

HRT 

Almayan Alan Toplam 

Ureme olmayan 55 36 91 

6.Ay n(%) (91 6) (69.2) (81.2) 

KiiItiir Ureme olan 5 16 21 

n(%) (83) (307) (187) 

P < 0.05 

<;:izelge 4.4. 'te gosterildigi gibi 6 ayda HRT almayan hastalann 

%8.3'iinde, HRT alan hastalann %30.7'sinde, toplamda ise %18..7'sinde 

kiiltiirde pozitif sonu~ elde edilmi~tir HRT alan ve almayan gruplar arasmda 

£ark olup olmadrgr kar~rla~tmldrgmda, anlamlI bir fink bulunmu~tur (P < 0.05) 

(Ki-kare testi).. HRI alan grupta 6 ayda daha fazla mantar fuemi~tir 

<;:izelge 4 . .5 HRT alan ve almayan hastalarda fueyen kandida tiirleri 

HRT Mantar TiiTii O.ay n 3.ay n 6.ay n 

C.glabrata 5(%8.3) 0(%0) 3(%5.0) 

Almayan C.albicans 2(%3.3) 0(%0) 1(%1.7) 

C.saprofiticus 1(%1.7) 0(%0) 1(%1.7) 

C.kefiy 0(%0) 0(%0) 0(%0) 

C.glabrata 5(%9.6) 5(%9.6) 6(%11.5) 

Alan C.albicans 4(%7.7) 5(%9.6) 5(%9.6) 

C.saprofiticus 1(%1.9) 1(%1.9) 4(%7.7) 

C.kefiy 0(%0) 2(%3.8) 1(%1.9) 
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(:izelge 45 de goriildugii gibi HRT alan ve almayan hasta grubunda en <;ok 

izole edilen mantar tiiru Cglabrata'du Bunu Calbicans izlemektedir Diger 

izole edilen mantar tiir jeri ise C saprofiticus ve C kefry'dir . 

Hipertansiyon ve diyabetin 0 , 3 .. ve 6. aylarda kiiltiirde uremeye etkisinin 

olup olmadlgml ara~tlImak i<;in Ki-kare testi uygulandl ve Hipertansiyonu 

ve/veya Diyabeti olan hasta grubunda istatistiksel olarak anlaml! bir fiuk 

saptanmadl (:izelge 4.6-4 .. 11 de goriildugii gibi ) 

(:izelge 4.6. Hipertansiyonun 0 ay kiiIturdeki etkisi 

O.ay kiiltiir 

Hipertansiyon Uremeyok Ureme var 

Olmayan 40 5 
n(%) (76 .. 9) (62.5) 

Almayan Olan 12 3 
HRT n(%) (230) (37.5) 

TopIam n 52 8 

Olmayan 32 5 
n(%) (761) (50 .. 0) 

Alan Olan 10 5 
n(%) (238) (50 .. 0) 

TopIam n 42 10 
p 

>0 .. 05 
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<;:izelge 4.7 .. Hipertansiyonun 3. ay kiiltiirdeki etkisi 

3.ay kiiltiir 

Hipertansiyon theme yok Ureme var 

Olmayan 45 0 

n(%) (75..0) (0 .. 0) 

Almayan Olan IS 0 

HRT n(%) (250) (0.0) 

Toplam n 60 0 

Olmayan 27 10 

n(%) (69.2) (769) 

Alan Olan 12 3 

n(%) (30.1) (230) 

Toplam n 39 13 

p >0 .. 05 

<;:izelge 4.8 Hipertansiyonun 6 .. ay kiiltiirdeki etkisi 

6 .. ay kiiltiir 

Hipertansiyon Uremeyok Uremevar 

Olmayan 42 3 

n(%) (76.3) (60 .. 0) 

Almayan Olan 13 2 

HRT n(%) (23 .. 6) (40.0) 

Toplam 11 55 5 

Olmayan 26 11 

n(%) (722) (68.7) 

Alan Olan 10 5 

n(%) (27.7) (312) 

Toplam n 36 16 

p >0.05 

, 
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C;izelge 4 .. 9. Diyabetin O. ay kiiltiirdeki etkisi 

O.ay kiiltiir 

Diyabet theme yok Uremevar 

Olmayan 47 8 

n(%) (90.3) (100.0) 

A1mayan Olan 5 0 

HRT n(%) (9.6) (0.0) 

Toplam n 52 8 

Olmayan 37 8 

n(%) (88 .. 0) (80 .. 0) 

Alan Olan 5 2 

n(%) (11 9) (20 .. 0) 

Toplam n 42 10 

P >005 

C;izelge 4 .. I 0 Diyabetin 3.. ay kiiItiirdeki etkisi 

3.ay kiiItiir 

Diyabet Uremeyok Ureme var 

Olmayan 55 0 

n(%) (916) (0.0) 

Almayan Olan 5 0 

HRT n(%) (83) (0.0) 

Toplam n 60 0 

Olmayan 35 10 

n(%) (89 .. 7) (76 .. 9) 

Alan Olan 4 3 

n(%) (10.2) (23.0) 

Toplam n 39 13 

p >0.05 
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<;:izelge 4. 11. Diyabetin 6 .. ay kiiltiirdeki etkisi 

6 .. ay kiiItiir 

Diyabet lJremeyok Ureme var 

Olmayan 50 5 

n(%) (90.9) (100) 

Almayan 01an 5 0 

HRT n(%) (9.0) (0.0) 

Toplam n 55 5 

Olmayan 33 12 

n(%) (91 6) (75.0) 

Alan Olan 3 4 

n(%) (8 3) (25.0) 

Toplam n 36 16 

P >0 .. 05 

<;:izelge 4 .. 12 .. HRI alan ve almayan gruplar arasmda vagen pH kar~Jia~tlImas! 

HRT 

pH DegerJeri Alan Almayan P 

o ayvagenpH 6 .. 92 6 .. 83 >005 

3 ayvagenpH 5 .. 86 7.32 <005 

6 ayvagenpH 5.5 10 .. 7 <005 

HRT alan ve almayan grup arasmda 0, 3 ve 6 .. aylardaki vagen pH'! 

arasmda fark olup olmad!gm! ara~tlImak i<;in T testi yaptJk 1. ve 6.. aylarda 

HRT alanlarm vagen pH degerJerindeki azalmanm istatistiksel apdan anlamh 

oldugu bulunmu~tur HRI alan hasta grubunda vagen pH degerJeri HRT 

almayan hasta grubuna gore daha di.i~i.iktii 

\ 
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Aynca 9al!~mamlzda HRT ve vaginal akmtI ~ikayeti arasmda iJi~ki olup 

olmadlgml ara~t!I dlk 

<;izelge 4J 3. 0 ayda HR T alan ve almayan hastalaIda vaginal akmtJ ~ikayeti 

HRT 
Almayan Alan Toplam 

Vaginal akIntJ. yok 48 37 85 
n(%) (56.4) (43.5) 

Vaginal akIntJ. var 12 15 27 
n(%) (44.4) (55.5) 

P >005 

o ayda HRT alan ve almayan glUp aIasmda vaginal akmtJ ~ikaye!i 

a91smdan anlamh bir fark bulunamaIlll~t!I (P> 0 .. 05). 

<;izelge 4.14. 3. ayda HRT alan ve almayan hastalarda vaginal akm!! ~ikaye!i 

HRT 
Almayan Alan Toplam 

Vaginal akIntJ. yok 53 36 89 
n(%) (59.5) (40.4) 

Vaginal akIntJ. val 7 16 23 
n(%) (30.4) (69.5) 

p <0.05 

3 ayda HRT alan ve almayan glUp alasmda vaginal akmtJ ~ikaye!i 

a91smdan anlaml! bir fark bulunmu~tuI (P < 005). HRT alan grupta daha 90k 

vaginal akmtl ~ikayeti olmu~tur. 
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<;::izelge 4.15 6. ayda HRT alan ve almayan hastalarda vaginal akmtJ ~ikayeti 

HRT 
HRTalm~an HRTaian T~am Vaginal akmtJ yok 54 34 88 n(%) (61.3) (38.6) Vaginal akmtJ var 6 18 24 n(%) (25.01 (75.Ql p 

<0.05 

6. ayda HRT alan ve almayan grup arasmda vaginal akmtI ~ikayeti 
aC;:Ismdan anlamh bir fink bulunmu~tur (P < 0 05) HRT alan grupta daha c;:ok 

vaginal akmtJ ~ikayeti olmu~tur 

\ 
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5. TARTI~MA 

Menopozal overde follikiillerin tiikenmesine bagl1 olarak meydana gelen 

iistrojen eksikligi, ya~h kadmlardaki vulvovaginal disfonksiyonlann ba~IIca 

nedenidir.. Buna bagh olarak, anatomik, sitolojik, bakteriyolojik ve fizyolojik 

bin,;ok degi~iklik olur .. Bu degi~iklikler iizellikle postmenopozal ya~lanma ile 

pelvik muayeneler esnasmda progresif iirogenital atrofi ~eklinde kendini 

giisterir.. Urogenital atrofinin ~iddeti arttlk<;a vulvovaginal ~ikayetlerde de artl~ 

giizlenil. Bu durum her ne kadar postmenopozal Yillarda klinik belirtiler verse 

de aslmda degi~im perimenopozal degi~im ile ba~laml~tn Vulvovaginal atrofi 

~ikayetleri postmenopozal diinemdeki kadmlarda en slk giirillen degi~iklikler 

olmasma ragmen, habis ve selim tiimiirler, enfeksiyonlar, travma, yabancl 

cisim, allerjik reaksiyonlar, vulvar distrofiler, kronik ila~ alumna bagh 

dergi~ikllikler, yag bezlerinin, bartholin ve skene kanallarmm tlkanmasl 

pisikolojik bozukluklar da aynntllI olarak sorgulanmahdn 

Atrofik vulva kollajen yag dokusunun ~ogunu yitirmi~tir ve su tutma 

yetenegini kaybeder. Biiylece ekrin ve apokrin bezlerin epitelleri incelir ve 

diizle~ir.. Sebase bezler belirgin olmasma kar~m salgllarl azalml~tn Klitorisin 

prepusyumu glansma oranla atrofikle~ir Boylece glans a~lkta kahr ve dl~ 

etkenlerle kolayca travmatize olabilir 

Ostrojen eksikligi ile vagina klsahr ve darahl. Vaginal duvar incelir, 

elastikiyetini kaybeder ve solukla~n Rugalarm saYlSI azalarak daha diiz bir 

yiizey halini alIr Seksiiel stimilasyon ile olu~an lubrikasyon azahr Vaginal 

yiizey frajil olm ve en ufitk bir travrna ile pete~iler, iilserler ve kanamalar 

meydana gelebilir Ozellikle seksiiel aktif olmayan kadmlarda bu gibi yerler 

iyile~irken skar dokusu meydana gelir Bunlar vageni dahada klsaltJr ve 

daraltn .. Bu esnada iiretral meatus da simfizis pubise gore olan 90 derecelik 

aksml 180 dereceye degi~tirir. Uretral meatus, introitus vagene dalra yakm bir 

hale gelir Boylece vaginal du~, koit, vagene herhangi bir aparat yerle~tirilmesi 
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gibi <;e~itli manuplasyonlar, fuetraya bask! uygulayarak iiriner ~ikayetlerin 

olmasml saglayacaktn 

Histolojik olarak vagina 3 tabakadan olu~ur; 

L En i<;te mukozal tabaka ki, bez i<;ermeyen stratifiye skuamoz epiteldir 

2. Ortada muskiiler tabaka 

3 En dl~ta da pelvik filsyadan meydana gelmi~ fibroz tabaka. 

Epitel tabakasl hormonal stimiilasyona cevap olarak degi~iklikler gosterir 

ve genital organlann i<;inde niikleer ostrojen reseptorii en fazla olamdlI .. Aynca 

bu reseptor saYlsl premenopozal vagina ile klyaslandlgmda, postmenopozal 

vaginada daha fazladn Ostrojen hakim ortamda siiperfisyel hiicreler, 

intermediyer ve parabazal hiicrelerden daha fazla iken, postmenopozal 

donemde siiperfisyel hiicrelerin intermediyer ve parabazal hiicreiere olan oranl 

degi~ir ve matiir asyon veya karyopiknotik indeks azallL Vaginal sekresyon 

ba~hca vaginal duvardan transiidasyon, deskuame epitel hiicreleri, servikal 

mukus, endometriyum, tubal sekresyonlardan ve lokositlerden meydana geiir 

Miktan ve i<;erigi (protein, karbonhidrat ve serbest yag asitleri ) degi~kendir 

Vagendeki organik aSltler oradaki mikrobiyal floranm metabolizmasl 

sonucudur ve bunun i<;inde hormonlara ihtiya<; vardlL Adet goren bir kadmda 

vaginal floramn bir <;ogunu laktobasiller meydana getirir Ancak bunun 

yanmda bir <;ok saylda diger mikroorganizmalarda bulunm Ostrojen eksikligi 

ile birlikte glikoj en azahr ve pH yiikselir. Bu ortamda laktobasillerin iir emesi 

azahr ve endoservikal bezlerden, vagen ve perineden kontaminasyon ile diger 

mikroOlganizmalar gelir .. B6ylece bazl menopozdaki kadmlarda vaginal flora 

degi~erek ortama, streptokoklar, stafilokoklar, koliform bakteriler ve 

difteroitler hakim olm. Bizim <;ah~mamlzda bakteriyilojik inceleme 

yapllmaml~tlr Ancak pH ile ilgili degi~iklikler bu bilgilere paralel olarak 

olarak izlenmi~tir 
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bstrojen replasman tedavisi ile vaginal sitoloji degi~erek ortama 

parabazal hiicrelerin yerine siiperfisyel hiicreler hakim olm, vaginal pH dti~er, 

vaginal kan aklml artar, vaginal elektro potansiyel farklrlrk artar .. Hormon 

replasman tedavisi kullanan sekstiel aktif kadmlarda vaginal pH, sekstiel aktif 

olmayanlara gore daha dti~iik bulunmaslda ilgin<;tir. 

Menopozda servikste de atrofik degi~iklikler olm. F ibromuskuler stroma 

kaybolur ve serviks kii<;tiliir, silikle~ir ve artlk vagene dogru bir <;lkmtI 

yapmaz Servikal epitel incelir ve kolay kanar. Endoservikal glantlar atrofiye 

ugrar, mukus yaplml azahL Eksternal ve internal os stenotik bir hal all! 

Skuamokolumnar bile~ke servikal kanalda yukan dogru <;lkar .. Biiylece vaginal 

stoloji ve kolposkopi ile uygun bir bi<;imde inceleme olasllrgl azalrr. 

Vulvar veya vaginal cerrahi (ozellikle de maligniteler i<;in yapllan) 

somaSl olu~an genital disfonksiyonlar ya~lr kadmlarda daha da belirgindir. Bu 

i~lemler bazen introitus ve vagenin hacmini daha daraltmaktadlL Bilateral 

salpingoooferektomili veya ooferektomisiz histerektomi prevelansl 

menopozdaki kadmlar arasmda artrnaktadn. Basit histerektomi vagen hacmini 

ve fonksiyonunu pek etkilememesine kar~m, radikal histerektomiler veya 

cerrahi iincesi veya somaSl pelvik radyasyon vaginal anatomi ve fizyolojiyi 

bozarak uzun donem morbiditeye yol a<;abilmektedir 

MantarIar genellikle kadm alt genital sisteminden izole edilmektedir 

Aseptomatik egitimli kadmlarm %22'si, cinsel yolla bula~an hastahklar 

klinigine ba~vuran hastalarlll %26'sl ve vulvovaginal semptomu olan 

hastalarlll %39'unda izole edilmektedir(37). Biittin <;alr~malarda C. albicaIls 

izole edilen baskm mantar ttiriidiir(yakla~rk vakalarlll %90'ldl!} Geri kalan 

krsmllll C glabrata ve diger kandida tiirIeri olu~turur Oriel et al(37) C 

albicans i<;in pozitif kiiltiirii olan hastalann %50'sinde vaginal ka~llltl ve/veya 

akmtl, %30'unda sadece akmtr saptaml~lardlI Ancak bu <;alr~malarlll <;ogu 

<;e~it1i ~ikayet1ere dayalr ve reprodiiktif diineme aittir 
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Gebelik, artml~ vaginal ta~IYlclhk oram, artml~ enfeksiyona egilim ve 

du~uk tedavi oranlan ile birliktedir. Kesin mekanizma tam olarak 

bilinmemektedir.. Gebeligin vaginal epitelde glikqjeni arttudlgl veya mayalar 

19m pozitif bir hormonal etki sagladlgl du~iiniilmektedir Maya 

kolonizasyonuna neden olan antibiyotikler ampisilin, tetrasiklin ve 

sefalosporinlerdir 2 haftahk tetrasiklin kullammmdan soma vaginal ta~IYlclhk 

%10'dan %30'a artml~tJr.. 

Oral kontraseptiflerin roW tartl~mahdn Oriel ve arkada~laI1 (37) oral 

kontrasptif kullananlann vaginal kiiltiirlerinde daha slkhkta mantar izole 

ettiklerini belirtmi~lerdir Fakat vaginal mantar enfeksiyon semptom ve 

bulgulan artmaml~tu Ba~ka yah~macllar da OKS kullananlarda vaginal 

ta~IYlclhgm daha yiiksek olduj:\lmu bildirmi~lerdir. Yakm zamanda yapllan 

diger yah~malarda dii~iik doz OKS 'nin kandida ta~IYlclhgmda bir artJ~a neden 

olmadlgl g6sterilmi~tir ileri siiriilen mekanizmalar artml~ tutulum, artml~ 

vaginal glikojen ve artml~ mantar viriilansml kapsamaktadu. Oral 

kontraseptiflerdeki hormonal miktar HRT prepar atlanndan daha yiiksektir.. 

Ancak bu yah~ma sonuylar Ida buna paralellik g6stermi~til. 

Kalo-Klein ve Witkin(38) hormonal durumun immiin sistem aktivitesini 

degi~tirerek kandidanm patojenitesini etkileyebilecegini i~aret etmi~lerdir 

Adetin degi~ik evrelerinin C albicansa kar~1 olan hiicresel immiiniteyi, lenfoid 

hiicrelerdeki iiriinlerin germinasyonu inhibe etme yetenegini incelemi~lerdir 

Sonuyta luteal fazda hastamn C albicansa kar~1 olan immiin tepkisinin 

azaldlgml tesbit etmi~lerdir 

Kandida albikansm tamsmda kullamlan testier ile ilgili tartl~malar 

mevcuttm. Kiiltiirun pozitifligi daha fazladn. Ancak hastalann ~ikayetleri daha 

az oranda rastlann.. McCormak et al(39) vaginal kiiltiiriin tanldaki roliinii 

ara~tuml~lardll. 144 kadm arasmdan 42 tanesinde mantar kiiltiirunii pozitif 

\ 42 



bulmu~lar Bu 42 hastanm 25'inde (%60) vulvovaginal ka~mtl ve iritasyon 

~ikayeti vardL Bu 42 kiiltiir pozitif kadmm aynca 8 tanesinde pozitif KOH ile 

preparasyon olu~tu ve bu 8 kadmm '7 tanesi ( %88) semptomatikti Geriye 

kalan 34 kiiltiir pozitif kadmda negatif KOH preparasyonu olu~tu 34 kadmm 

18'i (%34) semptomatikti Sonw; olarak 25 tane kiiltiir pozitifve semptomatik 

kadmda sadece '7 tanesinde pozitif KOH preparasyonu olu~tu Ancak 102 tane 

kiiltiir negatif ve KOH preperasyonu negatif kadmlarm 16'smda ka~mtl ve 

vulvar iritasyon g6zlenmi~tir. Bu semptomlarm hastahk ic,;in spesifik 

olmadlgml, ba~ka nedenlerinde dii~iiniilmesi ger ektigini belirtmektedir. 

Vaginal epitel mekanik olarak koruyucu bariyerdir ve hormon bagmlhdlI. 

Kiiltiir ile bunlann izolasyonu miimkiindiir. Detroit'teki Wayne State 

Universitesi vaginitis klinigindeki izole edilen mantar lann ancak % 10 C. 

glabratadu (40). Bizim yaptlglmlz c,;ah~mada ise C. glabrata en c,;ok izole edilen 

mantar tiiriidiir. ikinci slkhkta C. albicans izole edilmi~tir Belkide bu 

postrnenopozal d6nem ve HRI ic,;in ayncahk arz ediyor olabilir Horowitz ve 

arkada~larl biitiin genital fungal enfeksiyonlarmm %23 'iine C. tropicalis'in 

neden oldugunu bulmu~lar ve bu da C. albicans'dan soma en c,;ok izole edilen 

mantar tiirudiir (C albicans %65 izole edilmi~tir)(41). Wayne State 

Universitesi raporlarma kryasla bu grup C. glabrataYI vakalann % I 'inden daha 

azmda neden olarak bulmu~tur 

Mikroorganizmalann invazyonuna kar~1 koruyucu bariyer olan vaginal 

epitelin biiyiime ve geli~imini 6strojen etkiler. OstrCljen vaginal epitel 

hiicrelerinin glikojenizasyonunda 6nemlidir Bu da C. albicansm 

proliferasyonunu, germinasyonunu ve tutunabilirligini arttmr Fizyolojik 

(gebelik) veya farmakolojik (HRT) dola~lmda yiiksek diizeylerde 6strCljen 

bulunmasl halinde veya lokal diizeylerde 6strCljenin yiiksek olmasl durumunda 

C albicansm kolonizasyonunun artl~1 ile ili~kilidir Mantar hiicrelerinde 

hormon resept6rleri tarif edilmi~tir ve organizmamn tutunabilirligi kadar 

germinasyonunun artmasmda da hem 6strCljen hem de progesteron 6nemli 
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goziikmektedir(42). Menopozdan soma kandidazisin dii~iik prevelansl durumu 

hormon baglmhlIgma baglanmaktadll(43).. <;:alI~mada HRI'ye paralel olarak 

kandida kolonizasyonun artmasl bunu desteklemektedir. 

Normal vaginal flora ozellikle laktobasillus rurleri ile saglIklI bir vaginal 

flora yaratarak kolonizasyona diren(( mekamzmasl saglarlar ve kandida 

germinasyonunu ve boylece mukozal invazyonu onlerler(44). Pabich et al(4S) 

463 tane postmenopozal kadmm vajinal ekolojisini ara~tllml~lardll Kadmlann 

%62'sinde vajinal laktobasil bulunmu~ ve daha onceki Ylllarda HRI alml~ 

kadmlarda daha filzla laktobasil bulunmu~tur E.coli ve enterokoklar ise 

kadmlarlll %39'unda bulunmu~tur Laktobasil kolonizasyonu f~iZ1a olan 

hastalarda E. Coli kolonizasyonunu daha az oldugunu belirtmi~lerdiL Kadmm 

menopoza girmesi ve ovaryan ostrojen iiretiminin kesilmesiyle vulva ve 

vagende goriinrusel ve yaplsal ilerleyici degi~iklikler gozlenir Bunun 

sonucunda laktobasilluslar azahr. Ostrojen reseptor saYlsl azalll(46), ve bu 

postrnenopozal donemde kandidalar m dii~iik orandaki vaginal 

kolonizasyonundan sorumludUI. Boyle kadmlar atrofik vaginite yatkm olurlar 

Bazl postmenopozal kadmlarda premenopozal kadmlardakine benzeyen 

vaginal flora bulunmaktadll(47).. Bu kadmlar genellikle obez olmakta ve non­

obez hem cinslerine gore plazma ostran diizeyleri daha yiiksek olmaktadll .. Bu 

kadmlarda zaYlf kadmlarda olan hormon baglmlI vaginal flora degi~iklikleri 

olmamaktadll( 47). Bu rur obez menapozal hastalarda vulvovaginal kandidiazis 

bir problem olabilmektedir Ancak bu hipotezi destekleyen hi((bir I(alr~ma 

bulunamaml~tll 

Genl( kadmlarda vulvovaginal kandidiazise predispoze olan durumlar 

postmenopozal kadmlar i((inde ge((erIi olabilir. Bunlar: 

, 

I Geni~ spektrumlu antibiyotik kullamml 

2. Kontrolsiiz diyabet 

3 Immiinsiipresyon (HIV, Steroid kullamml) 
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4 Ostroj en tedavisi 

5 SIb olan ve sentetik i<; <;ama~111ar 

6 Vaginal du~ veya parfiimlii feminen hijyenik iiriinlerin 

kullarlllmasIdu 

Vulvovaginal kandidazis I<;m iki mekanizmarlln sorumlu oldugu 

dii~iiniilmektedir{ 44,48) Bunlar : 

1. Eksojen kaynaktan vaginal enfeksiyon: Ornegin GIS trakttan veya 

enfekte partnerden 

2 Tedaviyi takiben Olganizmalann tam eradike edilmemisine bagh 

vaginal reiapslar 

Eksojen kaynagm vulvovaginal kandidiazis yaptIgma dair veriler son 

derece kISthdIL Literatiir verileri bu a<;IklamaYI desteklememektedir.. Ozellikle 

gastrointestinal sistem ve erkek filkt6r1erin tedavisi ile ilgili bulgular 

enfeksiyonu azaltrnamI~tIr( 44,49) Vaginal niiks teOlisini destekleyen bulgu ise 

tekrarlayan epizodlarda hep aym tiir izole edilmektedir(50,51). Arsenio 

Spinillo et al (52) yaptIklarl <;alr~mada vaginit klinigine ba~vuran 148 

postmenopozal kadm ve 1564 reproduktif ya~taki kontrol grubunu 

kar~Ila~tllmI~lardu Postmenopozal kadmlann(148 tane) 56'smda (%37,8) 

kontrol grubunun (1564 tane) 834'iinde (%53,3) Trikomonas vaginalis, 

vulvovaginal kandidazis veya bakteriyel vajinozis veya mixt enfeksiyon tesbit 

edilmi~tir Reprodiiktif <;agdaki kadmlann %34.1 'inde C. albicans (534 tane), 

%1.92'sinde (30 tane) Trikomonas vaginalis kiiltiirde tesbit edilmi~tir 

Postmenopozal kadmlann %13.5'inde (20 tane) C. albicans, %10.8'inde 

I rikomonas vaginalis kiiltiirde tesbit edilmi$tir Bakteriyel vajinozis sIkhgI 

heriki grupta da benzerdi .. Bu sonu<;lar g6steriYOlki postmenopozal d6nemde 

kandidal vulvovaginit riski daha gen<; kadmlarla kar$Ila~tlIIldIgmda %60 - 70 

oranmda daha dii~iiktiil 
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Kandidial vaginit ozellikle <;ocuk dogurma ya~mdaki kadmlarda 

goriilmektediL Ki~inin endokrin ortamI kandida enfeksiyonu ve kolonizasyonu 

i<;in onemli bir risk faktoriidiir Ostrojenler hem vaginal epitelde kandidal 

tutulumu, hem de maya mi<;el olu~umunu arttmrlar(53). Bundan ba~ka, gebelik 

ve yiiksek ostrojen i<;eren oral kontraseptiflerin kandidal kolonizasyon i<;in risk 

faktorleri oldugu belirtilmi~tir(54). Dii~iik ostrojen seviyesinin ve vaginal 

ortamdaki dii~iik glikoj en miktarmm postmenapozal kadmlar da kandidal 

vaginal enfeksiyonlara kar~I koruyucu faktor oldugu goriilmektedir Ostr(Jjen 

replasman tedavisi alan kadmlarda bu tiir medikasyon almayan kontrol 

grubuna gore daha yiiksek oranda vulvovaginal kandidazis goriilmektedir 

Postmenopozal donemdeki <;ah~malar son derece smn hdn.. Hillier et 

al(55) ostrojen replasman tedavisi almayan postmenopozal kadmlardaki 

vaginal mikrokloraYI incelediklerinde kadmlarm %49 unda labtobasilli 

gozlenmi~til. Diger gozlenen mikroorganizmalar; % 27 Gardnarella vaginalis, 

%13 Uroplasma iiroliticum, %1 Candida albicans, %33 Prevotella bivia'du. 

Bu oranlar iiretken <;agdaki bir kadma gore daha azdIr .. Ancak %41 oranmda 

gozlenen koliform bakteriler daha fazladn Laktobasiller, mantarlar ve 

bakteriyel vaginozis ile ilgili bakteriler postmenopozal kadmlardaki vaginal 

mikroflorada iiretken ya~taki kadmlara gore daha az gozlenir Bu 

postmenopozal kadmlardaki B vaginozis ve kandida vaginitisindeki azalmaYI 

a<;Iklamaktadn Bizim yaptIgImIz <;ah~mada da HRI alan hasta grubunda 3 

ve 6. ayda almayan hasta grubuna gore daha fazla mantar iiremesi 

goriilmii~tiir 

Sobel et al(56) uzun donem tamoksifen tedavisi alan post menopozal 

kadmlarda tekrarlayan vulvovaginal kandidiazis vakalarmI incelemi~lerdir 

60-81 ya~ arasmdaki (ortalama 71) 3 postmenopozal kadmda tekrarlayan 

vulvovaginal kandidiazis tesbit etmi~lerdir Her 3 vakada da giinliik 

tamoksifen tedavisini takiben kandidiazis ortaya cIkmI~tu Her 3 hastada da 

neden olarak c.. glabrata tesbit edilmi~tir . 2 hastada aynca Calbicans ta yard! 
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Sonti<;: olarak uzun donem tamoksifen tedavisi kadmlarda tekrarlayan 

vulvovaginal kandidiazise neden olabilir Bizim yaptJglmlz <;:ah~mada da 

HRI alan grupta en <;:ok iireyen mantar tUru C glabrata idi 

Postmenopozal diinemde HRT ve kandida ile ilgili nadir <;:ah~malardan 

birisi Dennerstein ve arkada~lanna (57) aittir Bu <;:ah~macllar yaptlklan 

<;:ah~mada oral veya vaginal iistrojen kullanan veya kullanmayan hastalarda 

kandida ~nfeksiyonunu incelemi~lerdir Yuzkukiki tane hasta iistrojen 

kullamrken 197 hasta iistrqjen kullanmaml~tu PostJnenopozal kadmlar 

iizerinde yapllan bu <;:ah~mada iistrqjen kullamml ile C albicans enfeksiyonu 

olu~masl arasmda iinemli bir ili~ki oldugu ortaya <;:lkml~tJr . Bu sonu<;: bizim 

elde ettigimiz sonu<;:lar ile uyumlu giiziikmektedir.. bstrojen taraflndan stimiile 

edilen epitel biiyiimesinden kaynaklanan glikojen iiretilmesi C albicans 

iiremesi i<;:in uygun bir ortam olarak dii~iiniilmii~tiir Ancak bu <;:ah~ma 

prospektif ve randomize degildir.. Aynca progesteron kullanlml ve HRT 

kullamm ~ekli ile ilgili bilgi bulunmamaktadn 
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SONU('LAR 

Biitiin diinyada kadmlann tIbbi yardlm istemelerine en slk neden olan 

jinekol()jik plOblemlerden birisi vulvovaginitlerdir. Diinyada her giin yUzlerce 

kadm vulvovaginitlerin neden oldugu ~ikayetlerIe jinekologlara ba~vurmakta 

ve bu nedenle tedavi edilmektedir.. Vulvovaginitler hastalarda son derece 

rahatslz edici semptomlara yol avarak fiziksel ve emosyonel plOblemlere 

neden olmalannm yanl sna, astronomik seviyelerde ekonomik kaYlplara yol 

avmaktadll Y apIian ara~tllmalarda kadmlann hayatl boyunca %75' inin bir kez 

vulvovaginal kandidiazis atagl gevirdigi, %45'inin en az iki kez atak 

gevirdigini gostermi~tir .. 

Normal vaginal flora ozellikle laktobasillus tiirleri ile saghkh bir vaginal 

flora yaratarak kolonizasyona direnv mekamzmasl saglarlar ve kandida 

germinasyonunu ve boylece mukozal invazyonu onlerler(6). Kadmm 

menopoza girmesi ve ovaryan ostrojen iiretiminin kesilmesiyle vulva ve 

vagende goriintiisel ve yaplsal ilerleyici degi~iklikler gozlenir Bunun 

sonucunda laktobasiller azahr.. OstlOjen reseptor saylSl azalu ve bu 

postrnenopozal donemde kandidalarm orandaki vaginal 

kolonizasyonundan sorumludur Boyle kadmlar atrofik vaginite yatkm olurlar 

YapIian ara~tumalarda kadmlarm menopoz doneminde replOduktif 

doneme nazaran %60-70 oranmda daha az kandidiazis gevirdigini gostermi~tir. 

Biz de vah~mamlzda hormon replasman tedavisinin menopozda kandidazise 

olan etkilerini avlklamaya vall~tIk Ara~tumalanmlz somasmda elde ettigimiz 

sonuvlarl ozetleyecek olursak; 

• HRT alan hasta grubunda HRT almayan hasta grubuna gore daha filzla 

kandida tiirlerinde iireme olmu~tur 

• HR T alan hasta grubunun vaginal pH degeri daha dii~iiktii bulUI!Illu~tur 
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• Yanda~ hastahk mevcudiyeti(hipertansiyon, diabet) kiiltiir sonU(;:lanm 

etkilememi~tir 

• <;:ah~ma sonucunda HRT alan hasta grubunda daha fazla vaginal akmtJ 

~ikayeti olmu~tur 

• Altl ayhk takiplerde izole edilen mantar tiirleri slkhk SlIasma gore ~oyledir: 

1) Candida glabrata 

2)Candida albicans 

3 )Candida saprotificus 

4)Candida kefyr 

Mikroorganizmalann invazyonuna kar~l koruyucu bariyer olan vaginal 

epitelin buyilme ve geli~imini ostrojen etkiler. Ostrojen vaginal epitel 

hucrelerinin glikojenizasyonunda onemlidir Bu da kandidanm 

proliferasyonunu, germinasyonunu ve tutunabilirligini arttmr Fizyolojik 

(gebelik) veya farmakolojik (HRT) dola~lmda yilksek dtizeylerde ostrojen 

bulunmasl halinde veya lokal duzeylerde ostrojenin yilksek olmasl durumunda 

kandidamn kolonizasyonunun artl~l ile ili~kilidir <;:ah~madaki artl~ oramm bu 

teori ile aC;:lklaruak mumktindur 

, 
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6ZET 

<;::ah~mamlz Ocak 2003 ile Haziran 2003 tarihleri arasmda Akdeniz 

Universitesi Menopoz Poliklinigine Ba~vuran kadmlar arasmda yapllml~tlI. 

<;::ah~maya 162 tane hasta ile ba~lanml~ 112 hasta ile tamamlanml~trr Hasta 

grubumuz 1 ile 7 YII arasmda postmenopozal donemde olan, daha once 

hormon replasman tedavisi almaml~ kadmlardan olu~mu~tur Kadmlar 

poliklinige geli~ Slrasma gore randomize edilerek ve iki grup ol~tulUlmu~tur 

Hormon replasman tedavisi alan ve almayan hasta gruplarl demografik 

ozellikler yonunden benzerdi. 

Hastalar HRT alan (52 hasta, Grup I) ve almayan (60 hasta, Grup II) 

olarak iki grupta incelenmi~tir 

Hastalarm anamnezi almdlktan soma fizik ve jinekolojik muayeneleri 

yapllarak 0., 3., ve 6. aylarda mantar kiiltiiru almdl, vaginal pH i:il"uldu ve 

vaginal akmtl ~ikayeti sorgulandr.. Altmcl ay sonuda iki grup arasmda mantar 

kiiltiiru, vaginal pH degerleri ve vaginal akmtr ~ikayetleri kar~lla~t!I1lml~t!I 

HRT kullanan hasta grubunda daha fazla mantar uremesi olmu~tur 

AYIlca bu grubun vaginal pH degeri daha du~uk ve daha fazla vaginal akmtl 

~ikayeti vardl Diyabet ve hipertansiyonun olmasl kiiltiir sonu"lanlll 

etkilememi~tir 

Sonu" olarak kandidiazis menopozal donemde reproduktif "aga gore 

daha az goriilse de hormon replasman tedavisi alan menopoze hasta grubunda 

daha "ok kandidiazis kolonizasyonu goriilmektedir 
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