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KISALTMA ve SIMGELER LISTESI

CTYBE: Cinsel Temas Yoluyla Bulasan Efeksiyon
BV: Bakteriyel vajinoz

PID: Pelvik inflamatuar Hastalik (Disease)

H>0:,: Hidrojen peroksit

KOH: Potasyum Hidroksit

PNL: Polimorfo Niiveli Lokosit

LGV: Lenfograniiloma Venorum

PIiH: Pelvik Inflamatuar Hastalik

SDA: Sabouraud Dekstroz Agar

GBS: Grup B Streptokok

MALDI-TOF MS: Matrix-aracili1 Lazer Desorpsiyon-kiitle spektrofotometrisi

WHO: Diinya Saglik Orgiitii
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VAJINAL AKINTISI OLAN 18 — 50 YAS ARASI KADINLARIN
VAJINAL VE ENDOSERVIKS SURUNTU ORNEKLERINDE ;
BAKTERIYEL VAJINOZ C. trachomatis, N. gonorrhoeae, T.

vaginalis, M. genitalium, M. hominis, U. urealyticum ve C. albicans

ARASTIRILMASI
Remziye ICEN
Danmismani: Prof. Dr. Nezahat AKPOLAT
Mikrobiyoloji Ana Bilim Dalh
1.  OZETLER
1.1.  Tiirkce Ozet

Amag: Bu ¢aligmada, vajinal akint1 sikayeti ile bagvuran kadinlarda basta bakteriyel
vajinoz (BV) ve vajinit etkenlerinin kiiltiir, mikroskobik inceleme ve molekiiler

yontemlerle arastirilmasi amaglanda.

Gerec ve Yontem: 04 Temmuz 2018 — 30 Agustos 2018 tarihleri arasinda Dicle
Universitesi Tip Fakiiltesi (DUTF) Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dali
Poliklinigine vajinal akint1 sikayetiyle bagvuran 18-50 yaslart aras1 100 kadin
hastadan {i¢ steril ekiivyon ¢ubugu ile alinan siirlintii 6rnekleri caligmaya dahil
edilmistir. Siirtintii 6rneklerinden iki tanesi ile Gram boyama ve kiiltiir yapilmis.
Orneklerin Gram boyama ile incelenmesinde polimorf niiveli 16kosit (PNL), ipucu
(Clue Cell) hiicreleri ve farkli goriiniimdeki bakterilerin varligi arastirilmistir.
Kiltirde iireyen etkenler MALDI TOF-MS ile cins veya tiir diizeyinde
tanimlanmistir. Diger ekiivyon ¢ubugu, kiiltiirde zor iireyen etkenlerin multipleks

PCR ile aragtirilmasi i¢in kullanilmstir.

Bulgular: Calismaya vajinal akinti sikayetiyle basvuran 100 kadin hasta dahil
edilmistir. Bu hasta orneklerinin 63’iinde en az bir mikrobiyal etkene rastlanmustir.
Tiim yayma 6rneklerinin Nugent skoru degerlendirilmis ve 27’si BV pozitif, 39’u ara

deger ve 34’1 negatif tespit edilmistir. Kiiltiir yontemi ile 29(%29) Candida spp.,



9(%9) S. agalactiae, 3(%3) S. aureus, 2(%2) S. anginosus, 1(%1) G. vaginalis,
1(%1) S. disgalactia, 1(%1) S. haemolyticus izole edilmistir. Coklu PCR yontemi ile

23(%23) M. hominis, 13(%13) U. urealyticum, 9(%9) T. vaginalis ve 3(%3) C.

trachomatis DNA’s1 edilmistir.

Sonug¢: Calismamizda, Candida spp. kiiltiir yontemi ile en sik izole edilen ajanlarda.
Ayni Orneklerin multipleks PCR ydntemi ile yapilan degerlendirilmesinde M.
hominis, U. urealyticum, T. vaginalis ve C. Trochomatis DNAlar sirasiyla 23, 13, 9,
3 ornekte tespit edilmistir. Vajinal akint1 sikayeti ile gelen hastalarin tanisinda Gram
boyama ve kiiltlir yontemleri cogu zaman tek basina yeterli olmamaktadir. Molekiiler

tan1 yontemleri, vajinoz ve vajinit etkenlerinin tespitinde 6nemli katki saglar.

Anahtar Sozciikler: Bakteriyel Vajinoz, Vajinit, Candida spp., Multipleks PCR



IN THE VAGINAL AND ENDOSERVIX SCREEN SAMPLES OF
WOMEN BETWEEN 18 AND 50 YEARS WITH VAGINAL
FLOW; INVESTIGATION OF BACTERIAL VAGINOSIS, C.
trachomatis, N. gonorrhoeae, T. vaginalis, M. genitalium, M. hominis,

U. urealyticum and C. albicans
ICEN Remziye
Advisor of thesis: Prof. Dr. AKPOLAT Nezahat
Microbiyology Department
1.2. Abstract

Aim: It was aimed to investigate the microorganisms causing bacterial vaginosis
(BV) and vaginitis in women admitted with vaginal discharge by culture, microscopy

and molecular methods.
Materials and Methods:

Three sterile swab swab samples taken from 100 female patients aged 18-50 years
who applied to Dicle University Medical Faculty (DUTF) Department of Obstetrics
and Gynecology with vaginal discharge between July 04, 2018 - August 30, 2018
were included in the study. Two swab specimens were used for Gram staining and
culture processes. The Gram stained smears were investigated for the presence of
polymorphonuclear leukocytes (PNL), Clue cells and bacteria with different
morphologies. The isolates grown on culture were identified up to genus or species
with MALDI TOF-MS. The other swab was used to investigate the agents that were

difficult to grow in culture by multiplex-polymerase chain reaction (PCR).

Results:

A total of 100 female patients with vaginal discharge were included in the study. At
least one microbial agent was found in 63 of these patient samples. All smears were

evaluated according to Nugent score; 27 of them as positive for BV, 39 smears had



intermediate scores and 34 smears were found negative for BV. A total of 29 (29%)

Candida spp., 9 (9%) S. agalactiae, 3 (3%) S. aureus, 2(%2) S. anginosus, 1(%1) G.

vaginalis, 1(%1) S. disgalactia and 1(%1) S. haemolyticus were isolated. DNAs of
23 (23%) M. hominis, 13 (13%) U. urealyticum, 9 (9%) T. vaginalis and 3 (3%) C.

trochomatis were detected by multiplex-PCR method.

In Conclusion: Candida spp.were the most frequently isolated agents by culture
method, in our study. M. hominis, U. urealyticum, T. vaginalis and C. trachomatis
DNAs were detected by multiplex PCR method in 23, 13, 9 and 3 samples,
respectively. Gram staining and culture methods alone are often not enough for the
diagnosis of patients with vaginal discharge. Molecular diagnostic methods provide

an important contribution to the detection of vaginosis and vaginitis.

Keywords: Bacterial Vaginosis, Vaginitis, Candida spp., Multiplex PCR



2.GIRIS VE AMAC

GIRIS

Vajinal mikrobiyotanin agirlikli olarak laktobasillerden olustugu ve laktobasillerin
baskinligimin azalarak mikrobiyotada meydana gelen degisikliklerin semptomatik
sorunlara sebep olabilecegi bilinmektedir. Vajinal mikrobiyotanin en sik goriilen
disbiosisi anaerobik (fakiiltatif) bir polibakteriyel disbiosis olan bakteriyel
vajinosistir (BV) (1). Ayrica klinik olarak bilinen iltihaplanma ile iliskili vajinal
durumlar arasinda enflanatuar vajinit, atrofik vajinit ,vaginal kandidiyazis ve
Trichomoniasis bulunmaktadir (1). Halk saglig1 agisinda diger disbiyotik durumlar
florada Streptokok, Stafilokok veya Enterobacteriaceae hakimiyetidir (2). Farkli
disbiosis tipleri ve bunlarin iirogenital ve ilireme hastaligr yiikii ile iliskileri
hakkindaki bilgiler; son yillarda kiiltiir temelli olmayan teknikler uygulanarak
artmistir, ancak yeterli degildir (3). Vajinal disbiosis ; HIV ve diger cinsel yolla
bulasan enfeksiyonlara karst duyarlilik ve bulasma riskinin artmasi, pelvik
enflamatuar hastalik, erken dogum ,maternal ve yeni dogan enfeksiyon riskinin
artmast ile iligkilendirilmektedir (4). Molekiiler epidemiyolojik c¢aligmalar
laktobasillerin  hakim oldugu vajen florasinin tUmmin tolerans dengeli bir
mikroorganizma-gevre ile yakindan iliskili oldugunu ortaya koymustur (2).
Caligmalar da BV ‘nin en iyi sekilde bir anaerobik polibakteriyel disbiosis olarak
tanimlandig1 da gosterilmistir. Ancak ayni ¢aligmalar ayni1 zamanda tiim laktobasil
tiirlerinin klinik bakis agisina esit olmadigi da gosterilmistir (2). Lactobacillus (L)
crispatus varligmin mukozal inflamasyonun olmadig1 durumlarla , Lactobacillus
iners’in ise disbiyoz ile iliskili anaeroplar, patobiyen ve patojenlerle birlikteligi
iliskilendirilmistir  (2). Molekiiler ¢alismalar farkli tip disbiosislere de 151k
tutmaktadir  (2). Aerobik vajinit terimi streptokoklar, stafilokoklar ve
Enterobaktericeae’nin  neden  olduguna  inanilan  vajinal  enflamasyonu
tanimlamaktadir (5). Ancak son zamanlarda tartisilan BV ° den farkli vajinit
sendromu ““ aerobik vajinit” heniiz evrensel olarak kabul gormemistir (5). Bununla

birlikte bu vajinal patobiyenlerin, BV ile iligkili anaeroblardan daha ytiksek



patojenite indekslerine sahip olduklari ve bu yiizden nispeten diisiik miktarlarda

olsalar bile tedavi edilmeleri gerektigidir (6).

Kiiresel wvajinal disbiosis yiikiinii ve bununla baglantili klinik kosullari
degerlendirmek i¢in mevcut olan epidemiyolojik verilerin ¢ogu Amsel kriterlerine
ve/veya Nugent skoruna dayanmaktadir (3). Nugent skoru ve vajinal pH ‘nin
disbiyozu gostermedeki etkinliginin molekiiler ¢alismalarla iyi koordine oldugu,
ancak Amsel kriterleri ile uyumlu olmadig: belirtilmektedir (3). Bu nedenle Nugent
vajinal smear skoru kullanan epidemiyolojik ¢aligmalar giivenilir kabul edilmektedir.

Ancak Nugent skorlamasinin laktobasil tiirlerin ayirt edemedigi de unutulmamalidir

3).

Klinik olarak farkli disbiosis durumlarini tespit etmek i¢in ek laboratuvar yontemleri
kullanilmalidir (7). Ornegin ¢alismalarda Candida ve daha diisiik oranda da goriilen
patobiyelerin tanimlanmasi BV ile ilgili anaeroblarin tanimlanmasindan daha fazladir
(7). Amerika Birlesik Devletleri’nde vajinal smear Nugent skorlamasi kullanilarak
yapilan c¢alismada BV prevalansi %29.2, Meksikali Amerikali kadinlarda %31.9,
olarak sunulmustur. Hollanda da yasayan icinde Tiirklerin de bulundugu alt1 etnik

grupta prevalans %38.5 olarak bulunmustur (8).

Sahra alti Afrika kadinlar ile Amerika, Avrupa, Kafkas ve Asyali kadinlarin
karsilastirildiklar tiim ¢alismalarda BV prevalansinin Sahra alt1 Afrikali kadinlarda
stirekli daha yiiksek oldugu goriilmiistiir (4). Molekiiler calismalar Sahra alt1 Afrikali
kadilarinin  L.inner tagima olasiliginin yiiksek, L. crispatus’u tasima olasiliklarinin
az oldugunu gostermistir (4, 9). Ayrica BV prevalansimin diisiik sosyoekonomik
durum, saglik hizmetlerine az erisim, vajinal hijyen, cinsel temas yolla bulasan
enfeksiyon (CTYBE), genetik ve yerel salgmlarla iliskili olabilecegi de
tartisilmaktadir (9).

Geleneksel olarak, PID'ye agirlikli olarak C. trachomatis ve N. gonorrhoeae ve bazi
durumlarda BV ile iliskili organizmalar, Mycoplasma genitalium ‘un neden oldugu
diistiniilmektedir (1). Bununla birlikte, artan calismalar N. gonorrhoeae , C.
trachomatis ve / veya M. genitalium'un PID vakalarmin yaklasik % 30'unda ve BV

ile iliskili bakteri veya iirogenital patobiyomlarin ( S. agalactiae , S. aureus ve



Enterobacteriaceae ) vakalarin yaklasik % 70'inde bulundugunu gostermektedir (1,
10). Kiiresel vajinal disbiosis ve buna bagli sekel yiik yiliksektir. Olagandis1 vajinal
akinti, olagandis1 koku ve / veya vajinal kasinti gibi semptomlar1 olan kadinlar
ampirik olarak antibiyotik veya antifungal tedavi almaktadir (11). Ancak tedaviden
Once tanisal test yapilabilmesi daha kisa siirede etkin tedavi saglayacagina 6nemle
vurgu yapilmaktadir (11). Son zamanlarda bu konu ile ilgili ¢aligmalar ¢okca

yapilmaktadir.

Dicle iiniversitesi Tip fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum poliklinigine vajinal
akint1 sikayeti ile bagvuran kadinlarda basta BV olmak iizere disbiyoza neden
olabilecek mikroorganizmalar1 giiniimiizde gecerliligi kabul goérmiis yontemlerle

arastirdik.



3.GENEL BILGILER
3.1. Normal vajen florasi

Doderlerin tarafindan tanimlanan ‘Lactobacilli’ saglikli vajinal mikrobiyotasinin en
onemli bilesenidir (12). Son yillarda yapilmaya baglanan16S ribozomal RNA tabanl
filogenetik analizler, vajinadaki bakteri kompozisyonlarinin sanildigindan daha
kompleks oldugunu goézler oniline sermistir (13). Bes ayri grup bakterinin iireme
cagindaki kadinlarin vajinal mikrobiyotasina hakimiyet olusturma egiliminde oldugu
gosterilmistir.  Lactobacillus tirleri en onemli ve baskin bakteri toplulugunu
olusturmaktadir (13). Bir diger mikrobiyota grubunun igerisinde ise az sayida
Lactobacillus tiirlerinin yanisira Gardnerella, Prevotella, Atopobium, Anaerococcus,
Peptoniphilus, Streptococcus tiirleri gibi c¢esitli anaerob ve fakiiltatif anaerop
hakimiyetinin oldugu gruptur (12). Vajinal mikrobiyotay1 etkileyen endojen ve
eksojen kaynakli etkenler vardir (14, 15). Menstruel dongiiniin farkli asamalar
gebelik durumu, cinsel iliski periyodu, kontraseptif, vajinal dus vb iirlinlerin
kullanimi, antibiyotik veya diger ilaclarin bagisikliga etkileri bunlardan belli
baslilaridir. Dogdugu sirada steril oldugu kabul edilen insan vajinasinda dogum
sonrast anne kaynakli dstrojen etkisi ile Lactobacillus tiirleri kolonize olur. Ostrojen
seviyesinin diismesiyle mikrobiyotada Lactobacillus hakimiyeti azalir ve puberteye
kadar enterik bakteriler ve anaerop tiirlerin bulundugu karigik mikroorganizma
toplulugu hakim olur. Bu dénemde vajen pH’s1 notrale yakin, glikojen icermeyen
vajinal epitelyum ise incedir. (16). Ergenlikle birlikte serum Ostrojen diizeyi artarak
vajina epitel hiicrelerinde glikojen depolanmasina ve vulvovaginal bolgede laktobasil
kolonizasyonuna yol acar (16). Lactobacillus tiirlerinin pubertede menars dncesinde
arttigini gdsteren molekiiler ¢alismalar bulunmaktadir (17). Ureme ¢aginda menstriiel
siklus icerisinde dstrojen ve progesteronun salimim farkliliklar1 vajinal mikrobiyota
iceriginde cesitlilik ve dalgalanmalara neden olur (18). Menopoz sonrasi ise,
Ostrojen azalmasiyla birlikte vajinal atrofi ve mikrobiyotada Lactobacillus tiirlerinin

azalmasina ve yine karigik bir mikrobiyota olusumuna yol agmaktadir (19).



3.2. Laktobasiller

Laktobasiller hareketsiz Gram Pozitif bakteri olup, sporu ve kapsiilii bulunmaz (20).
Anaerob veya mikroaerobiktirler. Karbonhidrat fermantasyonu sonucu asetat, laktat,
siiksinat, etanol ve CO> metabolitlerini agiga ¢ikarirlar (20). Salgiladiklar1 laktik
asitle ve diger yag asitleri ile beraber vajinal pH’y1 4-4,5’a diisiiriip, asidik ortami
saglayarak E. coli, G.vaginalis. Mobilincus tiirleri ve C.albicans gibi bazi patojenleri
inhibe ettigi rapor edilmistir (21). Laktobasiller diger mikroorganizmalart inhibe
etmek icin laktosidin, hidrojen peroksit, laktasin B, asidolin, bakteriosin ve
kandisidin iretir boylece vajinal enfeksiyonlara karsi birincil derecede koruma
saglamis olurlar (21). Laktobasillerin tiretmis oldugu bakteriosinin sadece funguslari
degil ayn1 zamanda Gram Negatif ve Gram Pozitifleride inhibe ettigi rapor edilmistir.
(22) Lactobasiller ayn1 zamanda biyostilfaktan iiretmektedirler. Biyosiilfaktanlarin
icerdigi lipopeptidler, fosfolipidler,yag asitleri, glikolipidler ve lipopolisakaritler
sayesinde ortamdan su gecirmeyen maddelerin uzaklastirilmasini saglarlar ve ayni

zamanda ¢esitli bakterilere kars1 antibiyotik 6zellik gosterirler (22).

Eschenbach ve ark.’min yaptigi bir calismada, bakteriyel BV olmayan kontrol
grubunda hidrojen peroksit iireten vajinal laktobasillerin yliksek oranda gorildigi
(% 96), BV olan hasta grubunda ise hidrojen peroksit iireten vajinal laktobasillerin
¢ok az oranda bulundugu rapor edilmistir (23). Diger bir calismada da H>O; lireten
laktobasillerin bulundugu ortamda N. gonorrhoeae’nin inhibe edildigini rapor
edilmistir. Laktobasil eksikliginin BV’li hastalarda HIV’e yakalanma riskini artirdigi
belirtilmistir (24).

Resim 1: Gram Boyamada Laktobasillerin Goriinlimii



3.3. Candida vajiniti

Candida tirleri insanin deri, bagirsak, agiz ve vajen florasinda ¢ok miktarda
bulunmakta olan mantarlardir ve bulunduklar1 yerde enfeksiyona neden olurlar (25).
C.albicans vajinite neden olan kandida tiirlerinin %80-90’nin1 olusturmaktadir (25).
C.albicans disinda C. glabrata, C.krusei, C. tropicalis, C. parapsilosis, , C.kefyr ve
Saccharomyces cerevisiae tiirleri de enfeksiyona neden olmaktadir (25). Kadinlarin
cogu, hayatlarinin bir déneminde candida vajinitine yakalanmaktadirlar. Antibiyotik
kullanim1 vajen florasini bozarak candida vajinitine neden olan etkenlerden biridir.
Cinsel temas siklig1, gebelik, rahim i¢i ara¢ kullanimi, bagisiklik sistemini baskilayan
hastalik durumlari, jinekoloji kliniklerine gitme sikligi, obezite, diyabet ve steroid
ilag kullanim1 gibi etkenlerde bu enfeksiyona yakalanma sebeplerindendir (5,26). C.
albiacans’ta siddetli kasint1 sikayeti genelde olmasa da ‘siit kesigi’ renginde beyaz
akinti, seyrek olarak yanma ve iritasyon sikayetleri olurken, C. glabrata, C. krusei,
C. parapsilosis, S.cerevisiae’de ise akinti sikayeti olmazken, yanma irritasyon
sikayetleri olur (26). Fiziksel muayenede tiir ayrimi i¢in bir 6zelligi olmazken tani
kiltir, % 10’luk KOH ile hazirlanan lam-lamel arasinda direk mikroskobi ile

psodohiflerin goriilmesi ve vajinal pH’ nin normal sinirlarda olmasiyla konur (27).
3.4. Trichomonas vajiniti

Onemli vajinit etkenlerinden biridir. Trichomonas vaginalis, yapisinda bulunan
kamg¢1 ve dalgalanan zar ile kendi etrafinda donerek hareket eden anaerobik bir
protozoondur. Insanlarda Trikomoniyazis’e sebep olur. Kadinda vajinaya, erkekte ise
iiretraya yerlesir. Insandan insana temel bulas yolu cinsel temastir. Cinsel ydnden
aktif kadinlarda hastaligin goriilme oran1 daha ytiksektir (28). Enfekte bireylerin bir
kisminda parazit asemptomatik olarak bulunabilir. Vajinada mikrobiyota dengesinin
bozulmast pH’nin alkaliye kaymasi sonucu 7. vaginalis vajinada iliremeye ve
hastalik olusturmaya baslar. HIV, iirogenital sistem kanserleri, immin supresyon,
kontraseptif kullanimi, ¢ok eslilik gibi faktorler bu hastalik i¢cin zemin olusturur (28).
Calismalar parazitin, vajinal mukozadaki epitel hiicrelerine tutunmada “adezinler”
olarak adlandirilan dort yiizey proteinin (AP65, AP51, AP33 ve AP23) rolii oldugunu
gostermektedir Fatih Akyildiz lit. parazitin epitel hiicrelerine tutunmasi, yuvarlak-

oval seklini yassilagtirip ameboid sekle doniistiirmesi enfeksiyon igin Onemlidir.
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Parazitin epitel hiicreye tutunma yiizeyini arttirmaktadir (29). Trikomoniyazis tedavi
edilmesi gereken hastaliklardandir. Gebelerde prematiire dogum ve diisiiklere sebep
olabilecegi bildirilmistir (30). Kadinlarda baslica semptomlar1 vulva veya vajinada
yanma hissi, az veya siddetli kasinti, beyazdan hafif sarimsi renge kadar degisebilen
kokulu ve kopiikli, vajinal akintidir. Erkeklerde ise belirgin bir semptom
gostermemesinin yaninda nadiren liretradan gelen beyaz bir akint1 ve idrar yapma
esnasinda yanma hissinin varligi bildirilmektedir (30). Mikroskobi, kiiltiir veya

molekiiler yontemlerle tan1 konulabilir (31).
3.5. Bakteriyel vajinit

Bakteriyel vajinitin, bakteriyel vajinozdan farkli olarak enflamasyon olmasidir.
Klinik tablosu, agri, eritem,bol sari-yesil akint1 ve irritasyondur. B gurubu streptokok
(Streptococus agalactiae), alfa hemolitik streptokok veya S.aureus neden olur.
Nadiren de olsa E. Coli’de vajen florasinin bozuldugu durumlarda firsat¢1 patojene

doniisebilir (32).
3.6. Bakteriyel vajinozis
Laktobasillerin BV ile iligkili mikroorganizma hakimiyetini azaltma mekanizmalart:

1. Patojen etkenlerin epitele yapismasini engelleyerek.

2. Hidrojen peroksit lireterek.

3. Glikozu fermente edip laktik asit {ireterek vajen pH’ sin1 diislirerek.

4. Cesitli bakteriyosinler salgilayarak koruyucu bir ortam olustururlar (33-36).
Vajinal disbiyozis, laktobasil olmayan polimikrobiyal etkenlerin hakimiyeti veya
laktobasil varliginin azligi ile tantmlanmaktadir (37). BV, en sik karsilasilan vajinal
disbiyosis ile iligkili tablodur. L. crispatus ve L. jensenii gibi laktobasil tiirlerinin
baskin oldugu bir ortam saglikli vajinal mikrobiyota olarak tanimlanir. BV
tablosunda ise anaerob ve fakiiltatif anaeroblarin baskin oldugu daha az hidrojen
peroksit lireten laktobasil tiirlerinin olusturdugu heterojen mikrobiyal bir ortam séz
konusudur (38). Mikrobiyotada olusan bu dengesizlik HIV/CYBE gibi bircok

enfeksiyona zemin hazirlamaktadir (39,40).
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Vajen florasinda ¢ogalan anaerop bakteriler ve Gardnerella vajinalis (G. vajinalis)
gibi mikroorganizmalar proteinleri pargalayarak putresin, kadaverin gibi aminlere
dontstiiriir. Olusan bu aminler vajinada hos olmayan kokuya (KOH damlatildiginda
balik kokusu) neden olur. Anaerop bakteriler tarafindan salgilanan siiksinik asitte

16kositlerin migrasyonunu engeller, hastada 16kosit artis1 olmaz (41).

Bakteriyel vajinoz icin klinik belirti ve bulgular 6zgiin degildir. Tanida kiiltiiriin yeri
olmazken mikroskobi ve Nugent skorlamasi altin standart kabul edilmektedir Amsel
kriterlerinin ise gilivenilirligi diisiiktiir. Amsel kriterlerine gore (1983) tani igin
hastadan almman vajen siirlintii 6rneginde asagidaki kriterlerin ii¢liniin bulunmasi
anlamlidir.
1-Homojen beyaz, yapiskan akintinin olmast,
2-pH’nin 4,5’tan biiylik olmasi (saglikli kadinda ise vajen pH’s1 3,8-4,2 arasindadir),
3-Amin koku testi pozitifligi: vajinal akinti 6rnegine %10 KOH damlatildiginda
balik kokusuna benzeyen bir kokunun olugmasi, (Amin testi, Whiff test)
4-Ipucu hiicrelerinin varligi; vajen siiriintii rneginin Gram boyama sonucunda
hiicrelerinin i¢inde Gardenella ve anaerop gibi bakterilerin epitel hiicresine sikica
baglanmis ve hiicreyi istila etmis sekilde (clue cell) goriilmesi, (%20°den fazla) (42).
Nugent skorlamasina gére Gram boyama sonucunda goriilen mikroorganizma tiirleri
morfotiplerine gore tige ayrilmistir.

a. Gram Pozitif basiller (Lactobasiller)

b. Gram degisken veya gram Negatif kii¢lik basiller ( Bacterioides ve G.

vaginalis tiirleri)

c. Gram Negatif veya Gram degisken, kivrik basiller (Tablo 1) (43, 44).

Tablo 1: Nugent Skorlamasi

Morfotip Sayi/alan Skor
Laktobasiller >30 0

5-30 1

1-4 2

<1 3

0 4
Mobilincus spp >5 2
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1-4 1
0 0
G. vaginalis/ Bacteroides | >30 4
spp
5-30 3
1-4 2
<1 1
0 0
Toplam Skor Yorum
0-3 Normal
4-6 Ara deger
>7 Bakteriyel vajinozis

Gram boyamada yaymalar incelenirken Ornegin Gardnerella / Bacteroides igin
belirli bir alan belirlendikten sonra saha basina hi¢ bakteri yok ise; skor 0, 1’den az
ise +1, 1-4 arasinda ise skor +2, 5-30 arasinda ise skor +3 ve 30’dan fazla ise skor +4
olarak kaydedilir. Yukarida belirttigimiz her bakteri morfotipi i¢in kaydedilen
skorlar 0-3 aras1 ise hasta normal. Skor 4-6 aras1 ise ara donemde ,skor 7-10 arasi ise
BV olarak kabul edilir (44).

3.7. Bakteriyel Vajinozis Etkenleri

3.7.1. Gardnerella vajinalis

G. vajinalis, vajen mikrobiyota elemanlarindandir ve iimmin tolerans ortam
dengesinin bozulmasiyla vajinite neden olur (45). pH’nin 4,5’in iizerinde oldugu
durumlarda G. vajinalis distiniilebilir. G. vajinalis, morfolojik olarak kokobasil
seklinde Gram Pozitif veya Gram Negatif seklide goziikiir. Boyut olarak 0,5 x 1-2um
olup, sporsuz, hareketsiz, kapsiilsiiz, fakiiltatif, anaerop, pleomorfizim gosterir (45).
Kiiltiirde iiretebilmek i¢in %5 — 10 CO>’li ortamda veya mumlu kavanozda, insan
veya tavsan kanindan hazirlanmis agarlarda 24-48 saat 35 + 2°C de inkiibe ettikten

sonra agarda 0,5’den kii¢iik B hemolizler yaparak tirer (46).

G. vajinalis katalaz, oksidaz ve {lireaz enzimleri igermezken sodyum hippurati

hidroliz edebilir. Sodyum hippurati hidroliz etme 6zelligi bakteri i¢in tanimlayici
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Oonemli bir 6zelliktir. Ayrica glukoz, maltoz, nisasta ve dekstrini fermente eder, asit

tiretir ve bu reaksiyonlar sonucu gaz olusturmamaktadir (46, 47).

BV’li hastalardan %90 oraninda G. vajinalis iretilmistir. Bu mikroorganizma,
amniyon i¢i ve uterus i¢i enfeksiyondan, pelvik enflamatuar, {riner sistem
enfeksiyonlari, post partumendometritten, jinekoljik ve obstertik ameliyatlardan

sonra gelisen bakteriyemiden sorumludur (46, 48).
3.7.2. Mobilincus tiirleri

Mobilincus, Gram degisken boyanabilen, kivrik, kisa virgiil seklinde, anaerop,
sporsuz, hareketli, ¢ok sayida subpolar kirpikleri bulunduran basillerdir. Zincir
seklinde veya tek tek de olabilirler. Gram Pozitif hiicre duvar1 yapisina benzerler,
Gram Negatif hiicre duvar yapisinda bulunan endotoksin yoktur (46). Mobilincus
tiirleri indol olusturmaz, laktoz ve oksidaz negatiftirler ama sakkoruzu az miktarda
metabolize edebilirler (46). Zorunlu anaeropturlar. Normal vajen florasinda %
10’nun altinda bulundugunu, BV’li hastalarda ise bu oranin % 40-50’ye kadar ¢iktigi
yapilan caligmalarla gosterilmistir (49). Kiiltiirde iiremesi i¢in nemli,% 5 koyun kanh
agarda, anaerop ortamda, optimum 33 =+ 35 °C’de 5 giin inkiibe edildikten sonra, 2-

3mm boyunda, yari seffaf, diizgiin kenarli koloniler meydana getirirler (50, 51).

M.curtisii, 1.7x0.5 pm boyunda, kisa virgiil seklinde,hippurat ve arjinin hidrolizi
pozitif, alfa D galakzoidaz aktivitesine sahip olup metronidazolede direnclidir. M.
curtisii  meme abselerine, bakteriyel vajinoza, jinekoljik enfeksiyonlara,

bakteriyemiye ve vajinal abselere sebep olabilmektedir (48, 52, 53).

M.mulieris,2.9x0.5um boyunda, uzun virgiil seklinde basil, Gram negatif boyanirlar.
hippurat ve arjinin hidrolizi negatif, alfa D galakzoidaz aktivitesine sahip degildir

(54).
3.7.3. Bacteroides tiirleri

Bacteroides, Gram Negatif basil veya kokobasil seklinde, zorunlu anaerop,
genellikle kapsiillii, sporsuz, hareketsiz bakterilerdir. Viicudun normal flora
elemanlarindandirlar. Cogunlukla kolon ve bagirsak florasinda ¢ok miktarda

bulunmaktadirlar. Viicudun bagisiklik sisteminin zayiflamasiyla firsat¢i patojene
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dontigerek cesitli bolgelerde enfeksiyona neden olurlar (51). Kiiltiirde iiremesi i¢in
koyun kanli agar, hemin ilaveli brucella agar, K1 vitaminli besiyerlerinde, 37°C’de
pH 7 optimum sartlarina ihtiyag duyarlar (55). Bacteroides tiirleri safra
besiyerlerinde tiremelerine gore; safraya direncgli ve safraya direngsiz bacteroidesler
diye ikiye ayrilir (56). En patojenik tiirlerinden biri olan B.fragilis jinokolojik ve
abdominal ameliyatlar sonrasinda olusan enfeksiyonlardan, akciger abseleri,

yumusak doku enfeksiyonlar1 ve serabral abselere neden oldugu bildirilmistir (50).
3.7.4. Mikoplazmalar

e Tenericutes subesindeki Mollicutes smifinda yer alan Mycoplasmataceae
ailesi bakterilerinin Mycoplasma cinse ait 118 tiir, Ureaplasma cinsine ait
7 tlr tanimlanmistir (57). Molekiiler ¢alismalar, Ureaplasma urealyticum
biovar 1 ve 2 bakterilerin iki ayr1 tiir oldugunu tanimlayarak giiniimiizde U.
parvum ve U. urealyticum olarak adlandirilmaktadirlar (58). U. parvum, U.
urealyticum, M. hominis ve M. genitalium genital mikoplazmalar olarak
tanimlanmaktadir (59, 60). Hiicre duvart olmayan, Gram boyanma
Ozelliklerinden bahsedilmeyen , [-laktam antibiyotiklere direncli
bakterilerdir. Sporsuz, hareketsiz, kapsiilsiiz, pleomorfiktirler.
Ureaplazmalar turemeleri sirasinda iireyi metabolize ederken, arjinin ve
glikozu kullanmazlar. Uremeleri i¢in optimal 1s1 37°C ve pH 6-8 olup %5-10
CO2’li ortama gereksinim duyarlar. En kiiclik bakterilerden olup, hiicre zari
sterol iceren bakterilerdir. Kiiclik genomu ve siirli biyosentetik kapasitesi
nedeniyle, lreyebilmek icin besiyerinde niikleik asid onciilleri ve sterolle
thtiya¢c duymaktadirlar. Mycoplasma ve Ureaplasma tirleri mukozayla
iliskili bakterilerdir ve ¢gogunlukla solunum yollarinda ve iirogenital sistemde
flora elemani olarak bulunurlar (57). Aktif cinsel hayati olan yetiskinlerde
genital mikoplazmalar, nongonokoksik {retit, servisit, pelvik inflamatuar
hastalik ve olumsuz sonuglanmis gebeliklerle iliskilendirilmektedir (57-61).
Yapilan Ulusal ve uluslararasi c¢aligmalar semptomatik hastalarda genital
mikoplazma sikligin1 %30-40 oraninda bildirmektedir (62). Daha ¢ok cinsel

aktif kadinlarin genital sisteminden izole edilmekle birlikte U.urealyticum ve
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M.hominis prevalansi cinsel partner cesitlili§i, hormonal aktivite, cinsiyet,

gelir diizeyi gibi faktorlerle iligkilidir.
3.7.5. Klamidyalar

Chlamydiales takimi, Chlamydiaceae ailesi i¢cinde yer alan Chlamydia cinsinin
medikal 6nemi olan tiirleri Chlamydia trachomatis, Chlamydia psittaci ve Chlamydia
pneumoniae’dir. Gram Negatif hiicre duvar yapisina sahip, hareketsiz ve zorunlu
olarak hiicre i¢inde yasayan bakterilerdir (1). Bifazik yasam dongiileri iginde
elementer ve retikiiler cisimcik olarak tanimlanan iki formda goriilmektedirler.
Retikiiler cisimcikler enfeksif olmayip metabolik aktiviteye sahip, konak hiicre
icinde ¢ogalan formlardir. Elementer cisimcikler ¢ogalma yetenegi olmayan ancak
cevre kosullarina dayanikli, enfektif formdur. Klamidyalar canli hiicre ortamlarinda
tiretilebilirler. Trahom, yenidogan pneumonisi, LGV ve diger cinsel yolla bulagan
baslica hastaliklardan sorumludurlar. Diinyada CYBH etkenlerinin basinda C.
trachomatis serotipleri (D, E, F, G, H, 1, J, K) yer almaktadir (63). C. trachomatis,
endometrit, pelvik inflamatuar hastalik (PIH), akut ve kronik mukopiiriilan servisit,
akut tretral sendrom, akut salpinjit, ooforit, bartolinit ve proktit gibi hastaliklara yol
agmaktadir (63, 64). Diinya Saglik Orgiitii (WHO) her yil diinya ¢apinda yaklasik 90
milyon yeni klamidyal enfeksiyon olgusu oldugunu bildirmektedir (63, 65).
Ulkemizde C. trachomatis, 2005 yilindan itibaren CYBH etkeni olarak laboratuvar

tarafindan (grup D) bildirimi zorunlu hastaliklar listesine alinmistir (66).
3.7.6. Gonokoklar

Neisseria gonorrhoeae (NG), Neisseriaceae cinsi bir bakteri olup ¢ogunlukla cinsel
temas veya perinatal bulas sonucu endoserviks, liretra, vulva, rektum, skene bezleri,
orofarenks ve konjuktivanin mukoz membranlarini tutarak; kadinlarda infertiliteye,
PIH’a ve yenidoganlarda oftalmite yol agabilen bir bakteridir (63). Insan, bakterinin
tek konagidir. DSO, N.gonorrhoeae igin diinyada yeni vaka tahminini 2005 yilinda
87,7 milyon olarak bildirirken 2008 yilinda bu tahmini 106 milyon olarak
giincellemistir (67). Etken, hareketsiz, sporsuz, Gram Negatif bir diplokok olup
katalaz ve oksidaz enzimlerine sahiptir. En 6nemli viriilans faktorii olan pilileri ve

mukoza adezyonunda ve fagositozdan kagmada rol oynar. Pili icermeyen alt tiirler
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hastalik  olusturmaz. NG  ylizeyinde bulunan lipooligosakkaritler — ve
peptidoglikanlarin serbestlestirdigi sitokinler yoluyla komplemana bagli enflamatuar
cevap ve sonucta tubal adezyonlar gelisir (67). Genellikle cinsel yonden aktif yas
(15-24,33) popiilasyonunu etkileyen hastalik kadinlarda yaklagik yarisinda
asemptomatik seyrederken diger yarisinda da endoservisite neden olur. Erkeklerin ise
cogunda (%90) semptomatik iiretrit tablosuna yol acar. Her iki cinste farengeal ve
rektal tutulum genellikle asemptomatiktir (63, 68, 69). Bulastan 2-7 giin sonra
erkeklerde siite benzer akinti yesil renk alir, dizliri ve meatus bolgesinde eritem
tablosu eklenir. Kadinlarda bulagtan 10 giin sonra piirilan akinti, diziiri, ara

kanamalar, vulvada kizariklik, dismenore ve disparuni semptomalr1 goriiliir (67).

N.gonorrhoeae servisite neden olan mikroorganizmalardan biridir. N.gonorrhoeae
intraselliiler Gram Negatif diplokok (kahve g¢ekirdegi goriinlimiinde ), soporsuz,
hareketsiz, oksidaz pozitif ¢ogu kapsiilsiiz olup, bazilar1 kapsillidiir. Pilisi
olanlarinin yiizden fazla serotipi vardir. Pilisi olan gonoreler patojen kabul edilir.
Mukoza hiicrelerine yapisma gibi antifagositik 6zelligi bulunur. Bakterinin sahip
oldugu IgA proteaz ortamdaki salgisal IgA’y1 pargalayarak ortamda daha uzun siire
kalir, C6-C9 komplementer eksikligi olan kisilerde bu hastalik yaygin enfeksiyona
neden olmaktadir. Vajinal ve liretra mukozasini enfekte ettikleri gibi tiim viicuda da
yayilabilirler. Kulucka siiresi 2-8 giindiir (70). Enfeksiyon erkeklerin %90°’ninda
semptomatik izlerken, kadinlarda ise %50 semptomatik izler. Erkeklerde baslangicta
stite benzer bir akint1 olurken daha sonra bol yesil kopiiklii akintiyla iiretrite neden
olur. Kadinlarda ise endoservikse yerlestikten sonra piiriilan akintiyla adetler arasi
kanamalara neden olur. Gonokok tedavi edilmez ise; bartholin absesi, pelvik
enflamatuvar hastalik (PEH), infertilite ve ektopik gebelik komplikasyonlarina neden
olur (70). Laboratuvar tanisinda; Erkeklerde iiretral akintida Gram boyama sonucu
nétrofillerin i¢inde diplokoklarin goriilmesi, kadinlarda ise kiiltiir de Thayer-Martin

besiyerine ekim veya molekiiler testler kullanilir (70).
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4.GEREC VE YONTEM
4.1.GEREC

4.1.1. ORNEKLER

Calismaya 04 Temmuz 2018 — 30 Agustos 2018 tarihleri arasinda Dicle Universitesi
Tip Fakiiltesi (DUTF) Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dal1 Poliklinigine
vajinal akinti sikayetiyle bagvuran 18-50 yaslari arast1 100 kadin hastadan steril
ekiivyon ¢ubugu ile alinan siiriintii 6rnekleri dahil edilmistir. Kadin Hastaliklar1 ve
Dogum uzmani tarafindan iki ekiivyonla servikal ve bir ekiivyonla vajinal kanaldan
alinan ornekler stuart transport besiyeri icine konularak DUTF Mikrobiyoloji
Laboratuari’na soguk zincir ile transfer edilmistir. Vajenden alinan siiriintii
orneginden direk mikroskobi bakisi ve Gram boyama igin preparat hazirlandi.
Koyun kanli agar ile Sabouraud dekstroz (SDA) agara ekim yapildi. Endoserviksten
alinan bir 6rnekten PCR ¢alisildi. Endoserviksten alinan diger 6rnekten koyun kanl

agar ve cikolata agara ekim yapildi.

4.1.2. Besiyerleri

4.1.2.1. izolasyon Besiyerleri

4.1.2.1. 1. %5 Koyun Kanli Agar

Pepton. ... 15 gr
Bt OZEt. .o eeei i Sgr
NaC e Sgr
N ) 15 gr
DIStIlE SU..o.uineii 1000 cc
PH . 7.3

Hazirlanan ornekler otoklavda 15 dk 121°C’de steril edilmistir.. 45°C’ye
kadar sogutulan besiyerine 50 ml defibrine koyun kani eklenmis ve plaklara

15’er ml dokiilmiistiir.

4.1.2.1. 2. Cikolata Agar Besiyeri

PeptOn. .o 10 gr
Bt OZ€t. .o Segr
NaCl 5gr
A AT 15 gr
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DiStile SU....ueeie e 1000 cc
Otoklavda 15 dk 121°C’de steril edilmistir. 60°C’deki adi besiyerine
defibrine koyun kani karistirildi, 10 dk sicak su banyosunda kaynatildi.

Cikolata rengini aldiktan sonra petri kaplarina 15ml dokiilmiistiir.

4.1.2.1. 3. Sabouraud Dekstroz Agar (SDA) Besiyeri
Sabouraud.........oiiiiii 65 gr
DISHIE SU. .t 1000cc

Otoklavda 15 dk 121°C’de steril edilmistir. Otoklav sonrasi 20 iinite penicilin

(0,9 cc) , streptomicin 0,3 cc, 0,16cc kloramfenikol katilir.

Penicilin hazirlanisi

800.000 iinite peniciline 12,5 cc steril distile su konur.

Streptomycine hazirlanis

1 gr streptomycine 10 cc distile su konur.

Kloramfenikol hazirlanisi

1 gr kloramfenikole 10 cc distile su konur.
4.1.3.Cihazlar
4.1.3.1. MALDI-TOF MS (Matriks assisted laser desorption ionization time of flight
mass spectrometry)
Besiyeri plaklarinda iireyen her koloniden kiirdan ucuyla 6rnek alinarak MALDI-
TOF MS cihazinin plagina siiriildiikten sonra kurumaya birakildi. Kuruduktan sonra
plaga 1ul % 70‘lik formik asit damlatilip tekrar kurutuldu. Daha sonra siyano-4-
hidroksisinamik asit (HCCA) matriks soliisyonundan (Bruker Daltonics, ABD) 1ul
damlatilip tekrar kurutuldu. Analiz i¢in plak, Microflex LT (Bruker Daltonics, ABD)
cihazina yerlestirildi. Her 6rnek icin toplamda 320-400 kadar lazer atislar1 uygulandi.
Olgiim sonuglar1 Flex Control 3.0 yazilimi (Bruker Daltonics, ABD) yardimiyla
gergeklestirildi.

4.2.YONTEM

4.2.1. Direk mikroskobik yontem

Temiz bir lami aleve yalatip el dayanacak derecede sogutulduktan sonra lamin
tizerine bir damla serum fizyolojik damlatilip, ekiivyonla alinan vajinal akint1 6rnegi

bu damla ile kanistirilip bir siispansiyon elde edildi. Sonra bu siispansiyonun {izeri
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temiz bir lamel ile kapatildi ve 151k mikroskobunda 400 biiylitmeyle T.vajinalis

trofozoiti, 16kosit, maya ve psddohif varlig1 yoniinden incelendi.

4.2.2. Gram boyama
Vajinal akint1 6rnegi temiz bir lama yayildi. Lam havada kurutulduktan sonra metil
alkol ile tespit islemi yapild1 ve daha sonra boyama islemine ge¢ildi.
e Gram boyama i¢in tespiti yapilmig lamin iizerine kristiyal viyole
dokiiliip bir dakika beklettikten sonra musluk suyu ile yikandi
e Sonra iyot ¢ozeltisi dokiiliip bir dakika sonra tekrar musluk suyu ile
yikandi.
e Dekolarizasyon islemi i¢in lamin iizerine etil alkol dokiiliip 3-5 sn
beklettikten sonra musluk suyu ile yikanda.
e Son agsamada sulu fuksin dokiilerek 45 saniye bekletilerek musluk
suyu ile yikandi. Hazirlanan preparat kuruduktan sonra immersiyon
yag1 damlatilarak 100X objektifte incelendi.

Nugent Skorlama Sistemi:

Mikroskobik incelemede Bakteriyel vajinozis ig¢in Nugent skorlama sistemi
kullanilmistir. Ayrica ipucu hiicresinin (culu cell) varligi, tomurcuklanan maya ve
psodohif yapilarimin varlifi, Gram Pozitif kok hakimiyeti varligi ve 16kosit olup

olmamasina gore *’goriildii veya goriilmedi’” diye degerlendirilmistir (Tablo 1).

4.2.3.Kiiltiir yontemi

Vajinal akint1 6rnegi direk mikroskobi ve Gram boyama isleminden sonra sirasiyla
koyun kanli agara ve SDA’ya seyreltme yontemiyle ekimi yapildi. Endoserviksten
alinan 6rnekten Once kanli agara sonra ¢ikolata agara ekimi yapildi. Biitlin besiyerleri
35+£2C’de 24 saat bekletildi. 24 saatlik inkiibasyon sonrasi besiyerinde farkli koloni
goriiniimiindeki tiim {iremeler MALDI-TOF MS ile tanimlandi. Tanimlanamayan
koloniler subkiiltiir ile saflagtirildiktan sonra tanimlama basamaklar1 tekrarlandi.
SDA besiyerinde 24 saatte iireme olmamigsa inkiibasyon 48 saate tamamlandi ve bu

siire sonunda iireyen koloniler MALDI-TOF MS ile tanimlanda.

20



4.2.4.Multipleks Ger¢cek Zamanh PCR (Allplex™ STI Essential Assay):
Molekiiler yontem olarak, cinsel yolla bulasan yedi farkli enfeksiyon etkenini es
zamanli olarak saptayan Multipleks Ger¢ek Zamanli PCR kiti, Allplex™ STI
Essential Assay (Allplex, Seegene, Kore) kullanilmistir. Allplex™ STI Essential
Assay (Seegene, Kore) kiti C. trachomatis, N. gonorrhoeae, T. vaginalis, M.
genitalium, M. hominis, U. urealyticum ve U. parvum etkenlerini DPO™ ve
MuDT™ teknolojilerine dayali olarak saptar. Bu teknolojide ger¢ek zamanli PCR
cihazlarinda, erime egrisi analizi yapmadan, tek bir floresan kanalda ¢oklu-Ct (esik
dongiisii) degerleri belirlenebilmektedir. Test sirasinda niikleik asit izolasyonu klasik
spin kolon yontemine dayali RibospinTM vRD (GeneAll Biyoteknoloji, Kore) kiti ile
manuel olarak yapilmistir. Niikleik asit izolasyonu sonrasi enfeksiyon etkenlerinin
tanist icin Multipleks Ger¢ek Zamanli PCR tabanli Allplex™ STI Essential Assay
(Allplex, Seegene, Kore) ticari kiti kullanilmigtir. Termal dongli ve saptama
basamaklar1 CFX96 Real-Time PCR cihazi (Bio-Rad, Hercules, CA, ABD) ile
gerceklestirilmistir.

4.2.5. istatistik

Calisma verilerinin degerlendirilmesinde SPSS 16.0 programi, Nugent skoru ve yas
ile Clue Cell, PNL ve disbiyoz olas1 etkenler arasindaki iliskide Ki-kare testi
kullanmilmistir.  Yas icin tek yonlii varyans analizi ve Post-hoc Tukey testi

uygulanmigtir

Etik Kurul

Calismanin etik kurallar ¢ercevesinde yapilmasina iliskin Dicle iiniversitesi Tip
Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Etik Kurulunun 141 tarih ve 19.02.2019 sayisiyla

onay alinmstir.
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S.BULGULAR

Calisma kapsaminda, Dicle Universitesi Kadin Dogum Polikilinigi’ne basvuran,
disbiyosis 6n tanil1 100 kadna ait siiriintii &rnekleri direk baki, kiiltiir, MALDITOF

ve PCR yontemi ile incelenmistir.

Incelenen 100 siiriintii érneginden 63'iinde en az bir hastalik etkeni belirlenmis,
37'sinde higbir etken tespit edilememistir. Hastalarin 23 tanesinde iki ve daha ¢ok
etken goriilmiistiir. Biitlin hastalardan izole edilen toplam etken sayis1 94 tiir. Kiiltiir
ve PCR yontemi ile mikroorganizma izole edilen hastalardan 12'si 18-25 yas

araliginda iken 51'1 26-49 yas araligindadir (Tablo 2).

Tablo 2. Kiiltiir ve PCR Yéntemi ile Izole Edilen Mikroorganizmalarin Yasa Gore

Dagilima.

YAS

18-25 yas (n=15) 26-49 yas (n=85)
C.trachomatis 1 2
T.vaginalis 1 8
M.hominis 2 21
U.urealyticum 1 12
Candida Spp 4 25
S.agalactiae 0 9
S. aureus 1 2
S. anginosus 0 1
G. vaginalis 1 1
S. disgalactia 0 1
S. hemolitycus 0 1

5.1.Direk baki ve NUGENT skor analiz Sonuclari:

100 hasta smear Orneginin direk bakisi ile NUGENT skoru degerlendirilmistir.
NUGENT skoruna gore 100 hasta 6rneginin 27'si pozitif, 39'u orta seviyede pozitif
ve 34"l negatif olarak tespit edilmistir. NUGENT skoru pozitif olanlarin 26's1 26-49
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yas arast iken sadece 1 tanesi 18-25 yas arasinda goriildi (Tablo 3). Yas ile
NUGENT skoru arasindaki iliski istatiksel olarak anlamli bulundu.

Direk bakida clue cell hiicreleri 84 ornekte negatif 16 6rnekte pozitif tespit edildi

(Resim 1). Bu 6rneklerden 68't PNL yoniinden pozitif iken 32 tanesi negatifti (Tablo

4). Direk bakida 1 6rnekte 7. vaginalis tespit edildi (Resim 2).
Tablo 3. Yasa Gore NUGENT Skoru Dagilimi.

NUGENT SKORU
Negatif (n=34) | Orta (n=39) Pozitif (n=27) | P
Ort£SS Ort+SS Ort+SS
Yas 32,4+7,27 34,3+8,52 37,4+6,9 0,046%*

Tablo 4. Yasa Gore Clue cell, PNL ve Nugent Skoru Goriilme Orani.

18-25 yas (n=15) | 26-49 yas (n=85)
p X2 Toplam
n (%) n (%)
Clu cell
Negatif 12 (80,0) 72 (84,7) 0,704 0,210 | 84(%84)
Pozitif 3 (20,0) 13 (15,3) 16(%16)
PNL
Negatif 5@33,3) 27 (31,8) 1 0,014 | 32(%32)
Pozitif 10 (66,7) 58 (68,2) 68(% 68)
Nugent Skoru
Negatif 28 (32,9)
Orta 31 (36,5)
Pozitif 26 (30,6)
0,148 3,819
6 (40,0) 34(%34)
8 (53,3) 39(%39)
1(6,7) 27(%27)
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Resim 2: Direk Bakida Tespit Edilen Clue cell Hiicreleri ve T. vaginalis

Vajinal smear Nugent skoru

ile C.trachomatis, N.gonorrhoeae, T.vaginalis,

M.genitalium, M.hominis, U.urealyticum, Clue cell, PNL,Candida Spp., S.agalactiae

pozitif ve negatif analizi Tablo 5’de verilmistir.

Tablo 5. Nugent skoru ile C.trachomatis, N.gonorrhoeae,T.vaginalis, M.genitalium,

M.hominis, U.urealyticum, Clue cell, PNL,Candida Spp., S.agalactiae Pozitif ve

Negatif Analizi
NUGENT SKORU
Negatif Orta Pozitif p X
n (%) n (%) n (%)
C.trachomatis 0,329 2,223
Negatif 32 (94,1) 39 (100,0) 26 (96,3)
Pozitif 2(5,9) 0(0,0) 1(3,7)
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N.gonorrhoeae

Negatif 34 (100) 39 (100) 27 (100)
Pozitif 0 (0,0) 0(0,0) 0 (0,0)

T.vaginalis 0,554 1,182
Negatif 32 (94,1) 34 (87,2) 25 (92,6)
Pozitif 2(5,9) 5(12,8) 2(7.4)

M.genitalium - -
Negatif 34 (100) 39 (100) 27 (100)
Pozitif 0(0,0) 0(0,0) 0 (0,0)

M. hominis 0,025%** 7,358
Negatif 30 (88,2) 31 (79,5) 16 (59,3)
Pozitif 4(11,8) 8 (20,5) 11 (40,7)

U.urealyticum 0,150 3,795
Negatif 27 (79,4) 34 (87,2) 26 (96,3)
Pozitif 7 (20,6) 5(12,8) 1(3,7)

Clue cell 0** 22,273
Negatif 32 (94,1) 37 (94,9) 15 (55,6)
Pozitif 2(5,9) 2(5,1) 12 (44,4)

PNL 0,282 2,529
Negatif 14 (41,2) 12 (30,8) 6(22,2)
Pozitif 20 (58,8) 27 (69,2) 21 (77,8)

Candida Spp 0,927 0,151
Negatif 23 (67,6) 28 (71,8) 19 (70,4)
Pozitif 11 (32,4) 11(28,2) 8 (29,6)

S.agalactiae 0,445 1,621
Negatif 31 (91,2) 34 (87,2) 26 (96,3)
Pozitif 3(8,8) 5(12,8) 1(3,7)

P<0.05**, Ki-kare testi
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5.2. Kiiltiir ve MALDITOF Sonuclari:

Toplanan 100 vaginal siirlintii 6rneginin 21(%21)’inde C. albicans, 8(%?8)’inde
Candida spp., 9(%9)unda S. agalactia, 3(%3)'linde S. aureus, 2(%2)’sinde S.
anginosus, 1(%)inde  G. vaginalis, 1(%)'inde S. disgalactia, 1(%)inde S.
hemolitycus iretilmistir. Vajinal siiriintii 6rneklerinde en fazla C. albicans ikinci

sirada S. agalactia tiretilmistir. Uretilen etkenler Tablo 6’da verilmistir.

Tablo 6. Vajen ve Servikal Siiriintii Orneklerinde Ureyen Mikroorganizmalarin

Dagilimi
Servikal  Kiiltiirde  iireyen | Say1 (%)
Mikroorganizmalar
C. albicans 21(21)
C. dublines 2(2)
C. galabrata 4(4)
C. lusitaniae 1(1)
C. krusei 1(1)
S. agalactiae 9(9)
S. aureus 3(3)
S. Anginosus 2(2)
G. vaginalis 1(1)
S. disgalactia 1(1)
S. hemolitycus 1(1)
5.3. PCR Sonuclar:

Kadinlarda vajinoz ve vajinit etkeni olabilen fakat kiiltiirde tiretilmesi zor olan
M.hominis, U. urealyticum, C. trachomatis, N. gonorheae, M. genitalium ve T.
vaginalis PCR yontemiyle arastirilmigtir.

PCR sonugalarina gore disbiyosis 6n tanili 100 hastanin 23(%23)'tinde M. hominis,
13(%]13)%iinde U. direalyticum, 9(%9)"unda T. vaginalis ve 3(%3)'iinde C. trochomotis
tespit edildi, N. gonorheae, M. genitalium ise hicbir hastada tespit edilemedi. Tespit

edilen etkenler Tablo 7°de verilmistir.
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Tablo 7. PCR Yontemi ile Tespit Edilen Mikrorganizmalar, PNL ve Clue Cell Hiicre

Varlig
Pozitif PNL CLUE

M. hominis 23 15 7

U. urealyticum 13 8 2

T. vaginalis 9 4 0

C. trachomatis 3 2 0

N. gonorheae 0

M. genitalium 0
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6.TARTISMA

Birinci basamak hekimleri, jinekoloji, aile planlamasi ve genitoiiriner sistemle
ilgilenen hekimlerin hastalarinda karsilagtigt en sik semptom vajinal akinti
sikayetidir. Patolojik vajinal akint1 sebeplerinin basinda da enfeksiyon gelmektedir.
Kadin genital sistem enfeksiyonlar1 anatomik yerlesime gore vulvavajinitler, pelvik
enflamatuar hastalik ya da eksojen/endojen kaynakli olarak siniflandirilabilmektedir.
Genital sistem enfeksiyonlari bdylece cinsel yolla bulusan hastaliklar ve vajinal
floranin bozulmasiyla indiiklenen endojen ajanlarla olabilmektedir.Vulvavajinal
semptomlarla basvuran kadinlarin yaklasik %40 ‘dan vajinit ve bunlarin % 90 ‘nin
da bakteriyel vajinosis veya vulvajinal kandidiazis ve  trikomaniazis
bulunabilmektedir (71). Bakteriyal vajinosis tanisi yakin zamana kadar sadece
mikroskobi tabanli Nugent skorlamasi veya Amsel kritelerine gore yapilmaktaydi.
Kiiltiire dayali olmayan yontemlerin gelistirilmesi ¢ok sayida ¢alismanin yapilmasina
ve yontemlerin karsilastirilmasina olanak saglamistir. Dols JA ve arkadaslar1 (72)
bakteriyel vajinosisin degerlendirmesinde molekiiler temelli ii¢ yontemle Nugent
skorlama yontemini kullanmiglardir. Nugent skorlama yontemi ile BV negatif tanimli
hastalarda L.inners ve L. Crispatus’un veya her iki bakteri kiimesinin florada baskin
oldugunu ozellikle L.crispatus’un saglikla iligkili bir belirteg oldugunu
vurgulamiglardir. Bu ve bunun gibi c¢ok c¢alismada Nugent skorlama yontemi
referans olarak kullanilmistir. Ancak floranin korunmasinda L.crispatus’un tek
basina sorumlu olmadigini da belirtmislerdir. Ayni ¢alisma BV pozitif tanimlanan
hastalarda ii¢ ayr1 bakteri kiimesi tanimlamis olup kiimede yer alan bakteri profilleri;
Tiir gesitliligi yliksek ve anaerob bakteri hakimiyeti bildirilmistir (72). Calismamizda
Nugent skorlama sonucumuza goére 100 hastanin 27 ‘si BV’ agisindan pozitif olarak
bulundu. Nugent skoru pozitif tanimlanan yas grubunun yas ortalamasi 37.4 olarak
saptand1 (Ort + ss : 37.4 + 6,9) ve istatiksel olarak ta anlamliydi (P= 0.046)
Tiirkiye’de yapilmis calismalarda BV yaygmhiginin vajinal akinti sikayeti olan
kadinlarda %21.2 %28.2, %35.8 oranlar bildirilmektedir (73-75). BV oranimiz olup
%27 ayn1 yontemle yapilmis calisma sonuglari ile uyumlu bulunmustur. Amsel
kriterleri BV tanisinda pratik bir yontem olmakla birlikte tan1 koymada kisithiliklar
bulunmakta ve molekiiler yontemlerle de uyumsuz oldugu bildirilmektedir (76).

Calismalarda duyarlilik ve 6zgilliigi sirasiysa %75.0 ve %50.8 olarak verilmektedir
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(76). Nalan N yaptig1 calismada ozellikle g¢esitli durumlarda vajinal akintida pH
Olciimii ve kokunun degerlendirmesinin giic olduguna dolayistyla Gram boyamada
ipucu hiicre pozitifligi disinda ki kriterlerin giivenilir olmadigina dikkat ¢cekmistir.
Calismalarinda Nugent skorlamasi pozitif olan hasta grubunda BV tanisi i¢in Gram
boyamada ipucu hiicresi pozitifliginin duyarliligint %84.7 6zgiilligini de%96.5
olarak belirlemislerdir. Nitekim calismamizda Nugent skoru Negatif grubun %94.1
‘de clue cell hiicresi goriilmezken (P= 0) pozitif grupta %44 .4 oraninda pozitiflik
saptandi (75). Clue cell bakilmasi1 giivenilir bir belirteg¢ olarak kabul edilmekte olup;
Ozellikle clue cell hiicrelerinin goriilmeyisi BV negatifleri belirlemede daha da

giivenilir bir belirteg olarak kullanilabilir.

Calismamizda Candida tirleri vajinal kiiltiirlerde en fazla izole edilen
mikroorganizmalar olarak saptandi. izole edilen toplam 29 Candida izolatmin 21°i C.
albicans, 4’0 C. glabrata, 2’si C. dubliniensis, 1’er izolat da C. lusitaniae ve C.
krusei olarak tanimlandi. Serviko-vajinal pap-smear Orneklerinin vajinit etkenleri
acisindan incelendigi bir ¢aligmada 3831 pap smear Orneginin 46 (%]1.2)’sinda
Candida tirleri saptanmistir (77). Kalkanci ve ark., inceledikleri toplam 567 vajinal
stirlintli 0rneginin %16.4’linde Candida tiirleri, %46.7’sinde ise bakteriyel etkenler
izole edilmistir (78). Diyarbakir’da hayat kadinlarinda vajinit ve CYBH etkenlerinin
arastirildig bir calismada G. vaginalis en sik (%19.4), Candida tiirleri ve B Grubu
Streptokoklar ikinci siklikla (%13.9) izole edilmistir (79). Vajinal Orneklerden
tireyen Candida tirlerinin degerlendirildigi bir ¢alismada 84 Candida izolatinin
%353.6’1 (45 izolat) C.albicans, %34.5’1 (29 izolat) C.glabrata olarak tanimlanirken
C.krusei ve C.kefyr tamimlanma oranlar sirasiyla %8.3 ve %3.6 olarak saptanmigtir
(80). Aydin’da Kirkan ve ark.’nmin g¢aligmasinda vajinal akinti yakinmasi olan 50
kadina ait siiriintii rneginin 5’inde (%10) Candida saptanmistir (81). Istanbul’da
hayat kadinlar1 ve hastaneye basvuran kadinlarin vajinal siiriintii 6rneklerinin maya
mantar1 agisindan incelendigi ¢alismada Candida treme oranm (%14,9 (31/207)
olarak saptanmis; ilireyen Candidalarin yaklasik tlicte birini (21 izolat) C. albicans
olusturmustur. Calismaya dahil edilen hayat kadmnlarinin %10,8’inde (10/93),
poliklinige bagvuran kadinlarin ise %18,4’inde (21/114) kiiltiirde Candida tiremesi
saptanmis. Izole edilen Candida tiirleri ve iireme oranlar1 sirasiyla C. albicans

(%67.7), Candida krusei (%16.1), Candida tropicalis (%6,5) olarak tanimlanmis, 3
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izolatta (%9,7) tiir tayini yapilamamistir (82). Bizim ¢alismamizda saptadigimiz C.
albicans orani (%72.4) 6nceki ¢aligmalara yakin bulunmustur. Manisa’da 801 kadin
hastanin dahil edildigi bir calismada mikolojik degerlendirme sonrasi 266 maya
mantari izole edilmis, en sik izole edilen tiirler C. albicans (%61.7), C. glabrata
(%22.9) ve C. tropicalis (%A4.5) olarak saptanmustir (83). Calismamizda 6rnek sayisi
az olmakla birlikte, diger caligmalarla uyumlu sekilde en sik saptanan maya

mantarlar1 C. albicans ve C. glabrata olarak bulunmustur.

T. vaginalis cinsel yolla bulasan paraziter bir etkendir. Ulkemizde yapilan
caligmalara baktigimizda ¢ok farkli sonuglar tespit edildigi goriilmektedir. Akarsu ve
ark. yaptig1 bir ¢aligmada vajinal akinti sikayeti ile bagvuran hastalarin %7’sinde
trikomonas enfeksiyonu bulunmustur (78). Kiitahya’da Dumlupmar Universitesi Tip
Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Poliklinigine bagvuran kadinlar ile yapilan
bir aragtirmada gram boyama yontemi ile kadinlarin %7’sinde trikomonas
enfeksiyonu saptanmistir (79). 2015 yilinda Kaya ve ark. farkli sikayetler ile
jinekoloji klinigine bagvuran kadin hastalarla yaptig1 bir ¢calismada Gram boyama ile
trikomonas siklig1 %12 bulunmustur. (80), Daldal ve ark. seks is¢ileri ile yaptig1 bir
calismada trikomonas sikligi %42 olarak belirlenmistir (81). Bizim yaptigimiz
calismada, vajinal siiriintii 6rnekleri giemsa ve PCR yontemi ile ¢alisildi ve 9 (%9,6)
hastada T. vaginalis tespit edildi. Ulkemizde yapilan arastirmalarda trikomoniasis
sikligr %7-42 arasinda degismektedir. Bu yOniiyle bizim elde ettigimiz sonug
tilkemizde yapilan benzer c¢aligmalarla uyumludur. Caligmalarda bu kadar ytiksek
oranda fark goriilmesinin sebepleri arasinda, ¢alismanin yapildigi kliniklerin farkli
olmasi, etkenin tespit etmede farkli yontemlerin kullanilmasi, 6rneklerin toplandig:
bolgenin sosyo-ekonomik durumu ve orneklerin toplandigr hasta grubunun genel ev

gibi diizensiz cinsel yasamin oldugu kisilerden se¢ilmesi sayilabilir.

Calismamizda B Grubu beta-hemolitik Streptokok veya kisaca Grup B Streptokok
(GBS) olarak da bilinen Streptococcus agalactia toplam 100 vajinal 6rnegin 10’unda
kiiltirde {iretildi. Calismaya gebe hastalar dahil edilmemistir. Ulkemizdeki
caligmalar incelendiginde, GBS sikliginin ¢alismaya dahil edilen hasta gruplarina ve
gebelik olup olmamasina gore degiskenlik gdstermektedir. Istanbul’da rahim ici arag

(RIA) kullanan ve kullanmayan kadimnlarin vajinal &rneklerinde iireyen etkenler
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degerlendirilmis; RIA kullanan grupta kiiltiirdeki iiremelerin %6’sinda (3/30), RIA
kullanmayan kadinlarin ise %4 (2/28)’tinde GBS iiremesi saptanmistir (84).
Istanbul’da 2014 yilinda yapilan bir tez ¢alismasinda gebe ve gebe olmayan 100’er
kadinin vajinal ornekleri B grubu Streptokok, T. vaginalis ve Candida agisindan
incelenmis. On ikisi gebe, 18’1 gebe olmayan toplam 30 kadindan GBS izole edilmis
(85). Kalkanci ve ark.’nin Ankara’da 567 kadina ait vajinal 6rnekleri dahil ettikleri
caligmada kiiltiirde GBS {ireme oram1 %3.7 (21 izolat) olarak bulunmus (78).
Atmaca ve ark’nin hayat kadinlarmin vajinal 6rneklerini dahil ettikleri ¢alismasinda

ise kiiltiirde GBS saptanma oran1 %13.8 olarak bulunmustur (79).

Bakteriyel vajinoz etkenlerinden G. vaginalis, kiiltiir 6rneklerinin 1’inde iiredi.
Bunun nedeni vajen kiiltlirlerinin anaerop ortamda inkiibasyona alinmamasi olarak
diistintildii. Bakteriyel vajinoz tanisi kiiltiirden ziyade Gram boyama ile konur. Gram
boyama incelemelerinde, 6rneklerde Lactobasil, Mobilincus benzeri kiiciik, kivrik
Gram Negatif basiller ve Gardnerella benzeri Gram Pozitif basil varlig
degerlendirilir ve bu mikroorganizmalarin varligina gore skorlanir. Skorlamada
kullanilan Nugent skorunun 7 ve iizerinde olmasi bakteriyel vajinoz tanisini1 destekler
(86). Calismamiza dahil edilen Orneklerin Gram boyali preparatlarinin 27’sinde
Nugent Skorunu 7-10 arasi saptadik. Yine BV gostergelerinden olan ipucu hiicreleri
(Clue Cell), orneklerin 14’tinde goriildii. Aydin ilinde 220 6rnegin dahil edildigi
calismada 26 (%12) ornekte G. vaginalis izole edilmistir (54). Istanbul’da, RIA
kullanan ve kullanmayan hastalarda vajinal orneklerin incelenmesinde G.
vaginalis’in RIA kullanan grupta toplam 30 hastanin 9’unda (%18), RIA
kullanmayan grupta ise 11 hastada (%?22) iiredigi saptanmis (84). Diger ¢alisma
orneklerinde G. vaginalis lreme oram %18.5 (105 izolat) ve %19.4 olarak

verilmistir (79).

Vajinal akiti nedenlerinin hizli ve kolay tanist i¢in mikroskobik incelemelerin
degerlendirildigi bir ¢alismada toplam 306 6rnegin 42’°sinde (%13.8) Gram boyama
bulgulart BV lehine saptanirken, 65 Ornekte (%21.2) mantar elemanlar1 (pseudohif
ve blastospor formlari) gézlenmistir. Orneklerden hazirlanan taze preparatlarin direkt
incelemesinde 2 Ornekte (%2) T. vaginalis gorilmiistiir (87). Pap smear tarama

yonteminin kullanildig: bir ¢alismada ise toplam 3831 6rnegin 319’unda ( % 8,3 ) G.
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vaginalis, 46’sinda ( % 1,2 ) maya mantar1 (Candida spp), 12 6rnekte ise ( % 0,3 ) T.

vaginalis saptanmistir (77).

Molekiiler yontemler, kiiltiir ortamlarinda kolay liremeyen veya 6zel iireme ortamlari
gerektiren mikroorganizmalarin kolay ve hizli tanmimlanmasina katki saglamaktadir.
Calismamizda kullandigimiz multiplex PCR ile 100 6rnegin 23’iinde M. hominis,
13’tinde U. urealyticum, 9’unda T. vaginalis ve 3 6rnekte de C.trachomatis saptadik.
Avustralya’da bakteriyel ve viral servisit etkenlerinin ¢oklu PCR ile arastirildigi bir
calismada 175 hastaya ait 233 servikal 6rnegin % 57’sinde U. parvum, %6.1 'inde U.
urealyticum, %13.7°sinde M. hominis , %1.3’tinde M. genitalium, %0.4’linde ise C.
trachomatis  saptanmistir  (88). Molekiiler yontemlerle saptanan ajanlarin
enfeksiyonlardaki roli ile ilgili genis ve kontrolli caligmalar gerekmektedir. M.
hominis DNA’s1 saptanan 23 6rnegin 16’da mikroskobik incelemede polimorf niiveli
16kosit (PNL) gozlenirtken 7 ornekte PNLye rastlanmamistir. M. hominis ile es
zamanl saptanan etkenler degerlendirildiginde; 5 6rnekte U. urealyticum, 5 drnekte

T. vaginalis, 4 6rekte Candida spp. 1 ornekte ise C. trachomatis saptanmistir.

Eksi ve ark., vajinal akintis1 olan 130 kadinin akinti 6rneklerini M. hominis ve U.
urealyticum agisindan Ozel besiyerlerine ekmis, Orneklerin % 55.4’linde iireme
saptamazken % 39.2’sinde (51 6rnek) U. urealyticum, % 5.4’linde ise (7 6rnek) M.
hominis iretmiglerdir (89). Ankara’da benzer bir ticari kit ile yiiriitiilen ¢calismada
ise toplam 4391 O6rnegin 3686’inda etkenler iiretilememis, 558’sinde U.urealyticum
(%12) ve 147‘sinde (%3.3) M. hominis izole edilmistir(90). Istanbul’da 81 &rnekle
yapilan bir ¢alismada 53 6rnekte U. urealyticum, 8 6rnekte M. hominis ve 20 6rnekte
ise her iki etkenin bir arada iiredigi saptanmistir (91). Gebe (69 kisi) ve gebe
olmayan (97 kisi) kadinlardan alinan orneklerde U. urealyticum ve M. hominis
acisindan incelendigi tez calismasinda; U. urealyticum 69 gebenin 14’{inde, 97 gebe
olmayan kadinin 13’linde izole edilmis. M. hominis gebe olmayanlarda
saptanmazken gebelerin 5’inde izole edilmistir.(85) Can ve ark.’nin yaptig1r bir
calismada vajinal akintisi olan 100 hasta ile kontrol grubunda M. hominis ve U.
urealyticum tiremeleri karsilastirilmis. M. hominis hasta grubunda 5 6rnekte, kontrol
grubunda ise 6 ornekte tirerken, U. urealyticum hasta grubunda 2, kontrol grubunda 7

ornekte tiremistir (92). Caligmamizda en fazla saptanan etken olan M. hominis 6
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ornekte diger etkenlerle birlikte saptanmistir. Etkenlerin bolgesel dagilimlari ve
tirogenital florada bulunma durumlart farklilik arz edebilir. Etkenlerin mikrobiota
dagilimlar1 ve enfeksiyonlara yol agma durumu ile ilgili daha biiyiik ¢apta kontrollii

caligmalara ihtiyag vardir.
7.SONUC:

Calismamizda vajinal akinti sikayetine bakteriyal vajinoz etkenlerinden ¢ok diger
bakteriyel, fungal ve paraziter etkenlerin sebep oldugu belirlenmistir. Vajinal
etkenlerin arastirilmasinda Gram boyama ve kiiltlir yontemleri yetersiz kalmaktadir.
Bu sebepten vajinal siiriintii 6rneklerininin tespitinde Gram boyama ve kiiltiire ek

olarak molekiiler yontemlerin de kullanilmasi faydali olacaktir
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