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Amag: Her dért kadindan tgliniin yasamlari boyunca en az bir kez maruz kaldigi Candida vajiniti (CV)’nin en
o6nemli risk faktérlerinden birisi de gebeliktir. Sunulan ¢alismada, rutin gebelik takibi yapilan kadinlarda CV'nin
prevalansi, trimesterlere gére dagilimi, etken mantar tiirlerinin belirlenmesi ve identifikasyon yéntemlerinin
karsilastirilmasi amaglandi.

Yontem: Nisan 2021-Haziran 2021 tarihleri arasinda hastanemize basvuran rastgele segilmis 250 gebeden
posterior forniks siriintii érnegi alindi. Klinik érnekler, dogrudan mikroskop incelemesi, Gram boyamasi,
mantar kiiltiirleri (CHROMagar Candida [CAC] ve Sabouraud glikoz agar) ile dederlendirildi. izole edilen maya
mantarlari germ-tiip testi, misir unlu—-tween 80 agarda yapisal ézelliklerinin degerlendirilmesi, CAC’da tireme
ozellikleri ve MALDI-TOF MS yéntemi ile identifiye edildi.

Bulgular: Mantar vajinitlerinin prevalansi %43.2 idi. Mantar vajinitli 108 olgunun 22’si (%20.4) rekiirren vajinit
ataklari tarif etti ve olgularin %82.4°li ikinci ve liglincii trimesterde idi (p>.05). En sik izole edilen mantar tiirii
Candida albicans (%49.6) olup, diger tiirler C. glabrata (%35.3), C. krusei (%7.5), C. kefyr (%3.4), C. tropicalis
(%1.7), Saccharomyces cerevisiae (%1.7) ve C. dubliniensis (%0.8) idi. Polifungal poptilasyon 10 olguda (%9.3)
goriildii ve en sik C. albicans + C. glabrata (%60) birlikteligi bulundu.

Sonug: Gegtigimiz 10 yil igerisinde, hastanemizde vajinit etkeni olarak belirlenen C. albicans orani azalma
egiliminde iken, C. glabrata ve C. kruseideki artis endise vericidir.

Anahtar kelimeler: Kromojenik agar, tani, vulvovajina kandidozu
ABSTRACT

Objective: Candida vaginitis (CV), which involves three in four women at least once in their lifetimes, poses a
significant risk to pregnancy. This study aimed to determine the prevalence of CV in women undergoing follow-
up routine pregnancy examinations, its distribution by trimester, and the most common causative species and
to compare identification methods.

Methods: Posterior fornix swab samples were taken from 250 randomly selected pregnant women presenting
to our hospital between April and June 2021. The samples were evaluated by direct microscopic examinations,
Gram staining, and fungal cultures (CHROMagar Candida [CAC] and Sabouraud glucose agar). Yeast isolates
were identified by germ-tube tests, micromorphology on corn meal-Tween 80 agar, colony appearance on CAC,
and the MALDI-TOF MS.

Results: The prevalence of fungal vaginitis was 43.2%. Of the 108 diagnosed patients with fungal vaginitis,
20.4% experienced recurrent vaginitis, and 82.4% were in the second or third trimester (p>.05). The most
common fungal species were Candida albicans (49.6%), followed by C. glabrata (35.3%), C. krusei (7.5%),
C. kefyr (3.4%), C. tropicalis (1.7%), Saccharomyces cerevisiae (1.7%), and C. dubliniensis (0.8%). Polyfungal
populations were present in 10 cases (9.3%), in which C. albicans + C. glabrata (60%) was the most common
coexistence.

Conclusion: While the rate of C. albicans identified as the causative agent of vaginitis in our hospital has
declined in the last decade, the increase in C. glabrata and C. krusei is alarming.

Keywords: Chromogenic agar, diagnosis, vulvovaginal candidosis
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GiRiS

Candida cinsi maya mantarlari, insanlarda deri,
gastrointestinal sistem ve vajinanin normal florasinda
bulunur. Ancak, firsatgi veya nozokomiyal hastaliklara
neden olurlar®, Vajinada Candida sayisinin artmasina
karsilik, mukoza hasari veya imminsiipresyon
olmadiginda hastalik belirtisi olmaz. Bu durum,
asemptomatik Candida kolonizasyonu olarak
tanimlanir. Candida vajiniti (CV) veya vulvovajina
kandidozu ise vajinada Candida turlerine bagl
inflamasyon sonucu farkli semptom ve bulgularin
olmasidir®?,

Candida vajiniti, tim dinyada her yil milyonlarca
kadini yalnizca fiziksel olarak degil psikolojik ve
sosyal olarak da olumsuz etkileyen o6nemli bir
sorundur®, Kadinlarin %70-75'i yasamlari boyunca
en az bir kez, %40'indan fazlasi ise iki veya daha
fazla CV atagl gecirmektedir®®. En az bir atagin
mantar kultlrd ile kanitlanmis oldugu ve yilda dort
ve Uzeri CV atagl gecirilmesi, rekiirren CV (RCV)
olarak tanimlanmir®. RCV, bir yilda 130 milyondan
fazla kadini etkilemektedir. Bu sayinin 2030 yilindan
itibaren 158 milyonu asacagi 6ngorilmistar. RCV'nin
tiim diinyada yillik prevalansi 100.000 kadinda 3.871
olup, Tirkiye’'de ise bu sayr 100.000 kadinda 3.342
olarak hesaplanmistir®®,

Gebelikte ylkselen 0Ostrojen seviyesi, vajinada
flora Uyesi Candida tiirlerinin maya seklinden hife
donlisimini ve vajina epitelinde glikojen yapimini
uyarir. Sonugta, kolonize Candida turlerinin kolayca
kullanabilecegi karbon kaynagini olusturur. Bu
nedenle gebelerde CV insidansi artmaktadir®”®,
CV’nin  tipik semptomlari arasinda  kasinti,
yanma, kizariklik, sisme ve akinti bulunur. Benzer
semptomlar gebe kadinlarda da izlenir. Gebelik
sirasinda CV’nin, erken membran riptirt ve kot
gebelik sonucu gibi gebelik komplikasyon riskini
artirdigina iliskin kanitlar vardir. CV ender olarak
korioamniyonite neden olur, ancak gerceklesmesi
durumunda neonatal enfeksiyon, yiksek oranda
mortalite ve nérogelisimsel bozukluga yol agabilir”.
Ustelik gebelikte CV’nin tedavisinde bazi sinirlamalar
s6z konusu olup, genellikle imidazol tirevi ilaglarin
vajinal uygulamalari tercih edilmektedir.
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En sik gorilen CV etkenleri Candida albicans basta
olmak Uzere Candida glabrata, Candida tropicalis,
Candida parapsilosis ve Candida krusei'dir. CV’lerinde
etken olarak genellikle tek bir tir mantar izole
edilmekle birlikte, %1-10’unda birden fazla mantar
tari (polifungal populasyon) etkendir®°,  Son
yillarda CV etkenleri arasinda albicans-disi Candida
turlerinin sikhgr artmaktadir. Bu artisin baslica
nedenlerinin CV tanisinin ¢ogu zaman yanls ve eksik
konulmasi veya yaygin recgetesiz ilag kullaniminin
oldugu distnilmektedir®?.

CV’nin tanisinda klinik semptom ve bulgulara ek
olarak risk faktorleri sorgulanmali, vajinanin pH
Olcimi, dogrudan mikroskop degerlendirmesi ve
mantar kiltird rutin  olarak uygulanmalidir®>®,
Dogrudan mikroskop degerlendirmesinde artan
sayida tomurcuklanan maya hiicrelerine ek olarak
yalanci hif ve/veya gergek hif yapisinin gorilmesi
CV’nin  6n tanisini  destekler. Ancak, tedaviye
direngli tlrlerin ve albicans-disi Candida turlerinin
belirlenmesi igin 6n taninin kiltirle dogrulanmasi
onerilir. Candida’larin izolasyonunda ve laboratuvar
tanisinda en sik kullanilan besiyeri Sabouraud glikoz
agar (SGA)dir. Bu besiyerinde izole edilen maya
kolonilerinin tlr dizeyinde identifikasyonu 2—6 gin
kadar surebilir. Alternatif olarak tek plakta izolasyon
ve tir dizeyinde hizli (48 saat) identifikasyona
olanak veren kromojenik besiyerleri kullanilabilir*?,
Ayrica, SGA tek basina kullanildiginda farkli turlerin
varligi (polifungal populasyon) saptanamayabilir.
Bu nedenle CV’nin laboratuvar tanisi icin en az bir
kromojenik besiyeri kullaniimasi 6nerilmektedir®),

Bu calismada, rutin gebelik takibi yapilan gebelerde
CV’nin; (i) prevalans, (ii) klinik sekil (akut ve rekirren),
(iii) etken tirler ve (iv) trimesterlere gore dagiliminin
belirlenmesi planlandi. CV’nin mikolojik tanisi igin
SGA ile CHROMagar Candida™ v9.0 (CAC) besiyerleri
tercih edildi. Ayrica, CAC besiyerinin tanimlama
sonuglart MALDI-TOF MS yontemi ile karsilastirildi.
Calisma sonuglari, ayrica, hastanemize ait 10 il
onceki gebe CV verileri ile kiyaslandi ve sunuldu®?,

GEREC ve YONTEM

Calisma popiilasyonu ve klinik 6rneklerin alinmasi:
Nisan 2021-Haziran 2021 tarihleri arasinda Cukurova
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Universitesi Balcali Hastanesi Kadin Hastaliklari
ve Dogum Poliklinigi'ne gebelik takibi amaci ile
bagvuran rastgele segilmis 250 gebe ¢alismaya dahil
edildi. Calismaya katilmayi kabul eden gebelerden
aydinlatilmis onam belgesi alindi. Gebelerin vajina
posterior forniks bolgesinden steril eklivyon ile alinan
sirintl ornekleri 1-2 ml sivi Sabouraud besiyeri
icerisinde ayni gin Tibbi Mikoloji Laboratuvari’na
ulastirildi. Bu c¢alisma, Cukurova Universitesi, Tip
Fakiltesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu tarafindan (14.02.2020 tarih ve 44 kayit
numarasi) onaylandi.

Klinik 6rneklerin laboratuvar degerlendirmesi:

Dogrudan mikroskop degerlendirmesi: Laboratuvara
gelen klinik 6rnekler lam-lamel arasi preparat ve
Gram boyamasinin ardindan mantar elemanlari
(tomurcuklanan maya hicreleri, gercek ve/veya
yalanci hif olusumu) yoninden degerlendirildi.

Mantar kiltirleri: Vajinit tanisinda mantar kiltira
“altin standart” kabul edildi®. Klinik drneklerin SGA ve
CAC besiyerlerine seyreltme/tek koloni ekim yontemi
ile es zamanli olarak ekimleri yapildi. Her iki besiyeri
37°C'de iki glin boyunca inkibasyona birakildi.
Yirmi dort ve 48 saat sonunda besiyerlerinde Greme
varligi/yoklugu, koloni sayisi, koloni morfolojileri ve
pigmentasyonu, polifungal lreme degerlendirildi
ve kaydedildi®®V), Klinik ve mikolojik bulgulara gore
akut ve rekirren CV ayirimi yapildi®?,

Candida’larin tiir diizeyinde identifikasyonu:

CHROMagar Candida: Uretici firmanin &nerileri
dogrultusunda kolonilerin renk ve  sekli
degerlendirildi. Buna gore, yesil (C. albicans), metalik
mavi (C. tropicalis), kuru pembe (C. krusei), lila/
kahverengi (C. glabrata/C. kefyr) ve beyaz (diger
Candida turleri) olarak kabul edildi ve tir 6n tanilari
kaydedildi.

Germ-tip (Cimlenme borusu) testi: Test edilecek
koloniden 06ze wucu ile bir miktar alindi, steril
ependorfta 0.5 ml taze insan serumu icinde slispanse

edildi. Hazirlanan karisim 37°C’de 2 saat inkiibasyona
birakildi. ki saat sonunda siispansiyondan lam-
lamel arasina alinan bir damla 151tk mikroskobunda
incelendi. Germ-tlip olusturan maya kolonileri
C. albicans olarak tanimlandi. 37°C’de 24 saat
sonunda germ-tlip olusturmayan maya mantarlari
ise C. glabrata olarak tanimlandi*4,

Misir unlu-Tween 80 (Corn-meal) agarda yapisal
ozelliklerin degerlendirilmesi: Aktif Greyen bir maya
kolonisi Dalmau yontemi esas alinarak misir unlu
agar besiyeri plaginin ortasina, plagi kesmeden
veya hafifce cizerek, birbirine paralel dort cizgi
seklinde ekildi, ekim cizgileri tGizerine lamel kapatildi.
27°C'de 72 saat inkiibasyona birakildi. Yetmis iki
saat sonunda 151tk mikroskobunda 40x buyttmeli
objektif ile blastospor, gercek ve/veya yalanci hif ve
klamidospor varligi ve yoklugu ile sekil ve dizilimleri
degerlendirildi®*¥.

Matriks ile  desteklenmis lazer desorpsiyon
iyonizasyon-ugus zamani  kiitle spektrometresi
(MALDI-TOF MS): CAC besiyerinde farkli renk
olusturan her bir koloninin tanimlanmasi amaciyla
MALDI-TOF MS (Bruker Biotyper; Bruker Daltonics,
Bremen, Almanya) kullanildi. Koloniden 1 ul alnip
MALDI kaset kuyusuna konuldu ve oda isisinda
kurumasi beklendi. Sonrasinda lzerine 1 pl %70'lik
formik asit ve biyomarkerlarin belirlenmesi igin
matriks sollisyonu eklendi ve yine oda isisinda
kurumasi beklendi. Kuruyan kaset kuyularindaki
ornekler cihaza yerlestirilip analiz islemine baslandi.
MALDI-TOF MS skorlari Ureticinin talimatlarina gore;
2.3-3 arasi log-skor degeri yiksek dogrulukta tir
diizeyinde tani, 2—2.29 arasi skor glivenli cins ve olasi
tirdizeyinde tani, 1.7-1.99 arasi olasi cins dlizeyinde
tani ve 0-1.69 arasi skor ise guvenilir olmayan tani
seklinde degerlendirildi®®).

Referans izolatlar: Maya kolonilerinin  CAC
besiyerinde renk ve sekilleri yaninda germ-tiip testi
ve yapisal Ozelliklerinin incelenmesinde; Candida
albicans ATCC 10231, Candida glabrata ATCC 90030,
Candida krusei ATCC 6258 ve Candida parapsilosis

ATCC 90018 kontrol izolat olarak kullanildi.
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istatiksel analiz: Verilerin girilmesi ve analizi icin
“Statistical Package for the Social Sciences IBM
SPSS Statistics 22.0” istatistik programi kullanildi.
Kategorik degiskenler sayi ve vylzde, sayisal
degiskenler ise ortalama ve standart sapma olarak
verildi. Capraz tablolar icin, Pearson ki-kare testi
kullanilarak istatistiksel anlamhlik belirlendi. Normal
dagihma uymamalarindan dolayr tek degiskenli
analizlerde Mann-Whitney U ve Kruskal Wallis testi
kullanildi. Analizler %95 gliven araliginda calisildi.
Tum analizlerde, p <.05 degerleri istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Tum katilimcilarin  yas ortalamasi 29+5.8 iken,
mantar vajiniti tanimlanan 108 gebenin yas
ortalamasi 29+5.7 (min: 17, maks: 48) idi. Mantar
vajinitlerinin en fazla gorildigid yas grubu 26-30
yas aralig ve olgularin %59.4’G 30 yas ve altinda idi
(Tablo 1). Yas gruplari ile akut ve reklrren vajinit
olgulari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
olmadig gorildi (p=0.52). Mantar vajiniti saptanan
gebelerin toplam %82.4’G gebeligin lglincl (%42.6)
ve ikinci (%39.8) trimesterlerinde idi (p>0.05; Tablo
2). CV’li 108 olgunun 22’si (%20.4) rekirren vajinit
ataklari tarifledi. Rekirren mantar vajinitlerinin
en sik gorildugi yas araligl ise 21-25 idi. Mantar
vajinitlerinin gebelik trimesterlerine ve klinik sekillere
gore dagilimlari Sekil 1’de verilmistir.

Tablo 1. Gebelerin yas gruplari ve vajinit klinik sekillerine gore
dagilimi; n (%)

Yas gruplari  Tiim katiimcilar ~ Akut vajinit Rekirren vajinit

15-20 17 (6.8) 5(83.3) 1(16.7)
21-25 59 (23.6) 19 (76.0) 6 (24.0)
26-30 71(28.4) 28 (82.4) 6(17.6)
31-35 69 (27.6) 24 (85.7) 4(14.3)
36-40 29 (11.6) 7 (58.3) 5(41.7)
41-45 4(1.6) 2 (100) -
246 1(0.4) 1(100) -
Toplam 250 (100.0)** 86 (79.6)* 22 (20.4)*

Yas gruplari ile akut ve rekiirren vajinit olmalari arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark olmadigi gériildii (p=0.52). *Satir yiizdesi; ** Kolon ytizdesi.
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Tablo 2. Gebelerin ve mantar vajiniti tanili olgularin gebelik
trimesterlerine gore dagilimi; n (%)

Trimester I 1. . Toplam

Mantar vajiniti 17 (15.7) 44 (40.7) 47 (43.6) 108 (100.0)
—var

Mantar vajiniti 32 (22.5) 46 (32.4) 64 (45.1) 142 (100.0)
—yok

Toplam 49 (19.6) 90(36.0) 111 (44.4) 250(100.0)

p>0.05

(n)
50

Q

40

30

20

10

1. Trimester 2. Trimester 3. Trimester

% Akut vajinit N Rekirren vajinit

Sekil 1. Gebelik trimesterlerine gore akut ve rekiirren vajinitli
108 olgunun dagilimi

Mikolojik bulgular: Vajina stiriinti 6rneklerinden 108
(%43.2)'inde mantar lremesi oldu. Her iki besiyeri
arasinda izolasyon farki yoktu. Bu 108 klinik 6rnekten
117’si Candida turleri ve 2'si  Saccharomyces
cerevisiae olmak lizere 119 maya mantari izolasyonu
yapildi (Tablo 3). En gok izole edilen mantar tiirl
C. albicans (59 izolat; %49.6) idi. Diger tirler, sirasi
ile C. glabrata (%35.3), C. krusei (%7.5), C. kefyr
(%3.4), C. tropicalis (%1.7), S. cerevisiae (%1.7) ve C.
dubliniensis (%0.8) idi.

Dogrudan mikroskop degerlendirmesi: 250 gebenin
vajina sdruntl o6rneklerinin dogrudan mikroskop
degerlendirmesi ve Gram boyamasi sonucu 35 (%14)
ornekte artmis sayida maya hicreleri (blastospor),
yalanci hif veya gercek hif gorild.

CHROMAgar Candida (CAC)'da ureme ozellikleri:
Maya kolonilerinin renk ve sekil ydninden 24 saat
sonu degerlendirmelerine kiyasla 48 saat sonunda
yapilan degerlendirmelerinde renklenme daha
belirgin olmakla birlikte, aralarinda fark yoktu.
Mantar kulturlerinin 98’inde (%90.7) monofungal
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popilasyon, 10’unda ise (%9.3) polifungal
popilasyon gorulda. Tablo 3’te izole edilen mantar
turleri, monofungal ve polifungal popilasyon ve
vajinitlerin klinik tdrlerinin (akut veya rekirren)
dagilimlari verilmistir. Candida kefyr izolatlarindan 2
izolat beyaz, 1 izolat pembe ve 1 izolat ise lila renkte
idi. Candida dubliniensis izolati yesil ve 2 S. cerevisiae
izolat ise lila koloni olusturdu. izole edilen diger
turlerde renk olusumu firmanin énerileriyle uyumlu
idi. CAC besiyerinin etken tirlere gore duyarlilik ve
ozglllik degerleri Tablo 4’te verilmistir.

Polifungal izolasyon: iki veya daha fazla mantar
Uremesiolan 10 hasta 6rneginden toplam 21 Candida

Tablo 3. CHROMagar Candida besiyerinde izole edilen maya
mantarlarinin vajinit klinigine gére dagilimi

Maya tiirleri (n) Vajinit klinigi

Monofungal izolasyon Akut vajinit  Rekiirren vajinit

C. albicans (49) 38 11
C. glabrata (35) 28 7
C. krusei (7) 6 1
C. kefyr (3) 2 1
C. tropicalis (1) 1 -
C. dubliniensis (1) 1 -

S. cerevisiae (2) 2 -

Polifungal izolasyon Akut vajinit  Rekiirren vajinit

C. albicans + C. glabrata (6) 4 2
C. albicans + C. krusei (2) 2 -
C. albicans + C. kefyr (1) 1 -
C. albicans + C. glabrata + 1 -
C. tropicalis (1)

Toplam (108) 86 22

Tablo 4. CHROMagar Candida besiyerinin gesitli maya tirlerinde
duyarhilik, 6zgiillik, PPV, NPV ve dogruluk degerleri (%)

Candida  Candida  Candida  Candida

albicans  glabrata  krusei tropicalis
Duyarlilik 100.0 100.0 100.0 100.0
Ozgiillik 98.3 96.1 99.1 100.0
PPV 98.3 93.3 90 100.0
NPV 100.0 100.0 100.0 100.0
Dogruluk 99.1 97.5 99.2 100.0

izolati elde edildi. Polifungal populasyonlarin hepsine
C. albicans eslik ediyordu.

iii. Germ-tiip testi: ikinci saatte degerlendirilen
germ-tip testi; 59 C. albicans izolatinin 52’sinde ve
1 C. dubliniensis izolatinda pozitif bulundu. Candida
glabrata suslarinin higbirinde 24 saat sonunda
germ-tlp olusumu gorilmedi. Germ-tip testinin C.
albicans igin duyarhlik ve 6zgllligu, sirasi ile %88.1
ve %98.3 idi.

MALDI-TOF MS sonuglari: Bu g¢alismada, CAC ve
MALDI-TOF MS tiir tanimlamalari karsilastirildi (Tablo
5). MALDI-TOF MS identifikasyonda altin standart
yéntem olarak kabul edildi. izole edilen 119 maya
izolatindan vyedisi (4’ C. kefyr, 2'si S. cerevisiae
ve 1'i C. dubliniensis) CAC besiyerinde dogru
tanimlanamadi. CAC besiyerinde C. albicans olarak
tanimlanan bir maya izolatt MALDI-TOF MS y&ntemi
ile C. albicans var. africana olarak tanimlandi.
Ayrica, Cukurova Universitesi Balcali Hastanesi’ne
gebelik takibi amaci ile basvuran kadinlarda mantar
vajinitlerinin prevalansi ve etkenleri 10 yil 6nceki
veriler® ile karsilastirildi (Tablo 6).

TARTISMA

Candida vajiniti, tani ve tedavi ydontemlerinin teorik
olarak iyi bilinmesine karsilik, giinlik uygulamalarda
ihmal edilen ve gelisiglizel tedavi edilen bir hastaliktir.

Tablo 5. CHROMagar Candida ve MALDI-TOF MS tiir
tanimlamalarinin karsilagtiriimasi

CHROMagar MALDI-TOF

Candida Ms

Pozitif (n) Pozitif (n)
Candida albicans 60 59
Candida krusei 10 9
Candida tropicalis 2 2
Candida glabrata 45 42
Candida kefyr - 4
Candida dubliniensis - 1
Saccharomyces cerevisiae - 2
Diger mantar turleri (beyaz koloni) 2 -
Toplam 119 119
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Tablo 6. Cukurova Universitesi Balcali Hastanesine gebelik
takibi amaci ile bagvuran kadinlarda mantar vajinitlerinin
prevalansinin ve etkenlerinin 2011 ve 2021 yillar
karsilastiriimasi; n (%)

201103% 2027 serutan salisma)

(n=372) (n=250)
Prevalans 139 (37.4) 108 (43.2)
Candida albicans 119 (65.7) 59 (49.6)
Candida glabrata 40 (22.1) 42 (35.3)
Candida krusei 6(3.3) 9(7.6)
Toplam izolat sayisi 181 119

#: Guzel ve ark.¥

Ozellikle gebelikte anne ve vyenidogan saghgini
etkileyebilen énemli bir halk saghg sorunudur®”2),
Bu calismada, hastanemize gebelik takibi amaci ile
bagvuran gebelerde CV’nin gilincel epidemiyolojisinin
belirlenmesi amaglandi ve sonuglar hastanemize ait
10 yil 6nceki verilerle karsilagtirildi®3),

Calismamizda, CV olgularinin en fazla gorialdugi yas
grubu 26-30 yas araligi olup, bircok literatiir verisiyle
uyumludur®18)_ CV’nin Greme ¢agindaki kadinlarda
diger yas gruplarina kiyasla daha sik gorilmesinin
nedenlerinden birisi de 06strojen maruziyetidir.
Literatlrde,  Ostrojen-CV iliskisini  sorgulayan
arastirmalarda ostrojen artisinin (hormon tedavisi,
gebelik vb.) CV’nin prevalansini artirdigi, 6strojen
azligi ve over atrofisinin (menopoz vb.) ise prevalansi
azalttigr bildirilmistir®®. Leli ve ark.!'? italya’da, 344
hastada CV’nin prevalansini gebelerde (%31.4) gebe
olmayanlara gére (%19.9) daha ylksek bulmuslardir.
Hindistan’da®® ise bu oranlar, sirasi ile %45 ve %28.9,
Nijerya’da®? %43 ve %29, yine Nijerya'da®? %54
ve %18.6, Brezilya’da® ise %92.3 ve %72.9 olarak
bildirilmistir.

Waikhom ve ark.'” calismalarinda, trimesterlere
gore CV’nin dagilimini Gglincl trimesterde belirgin
sekilde baskin (%88.3) bildirmis, ancak semptomlar
ile gebelik trimesteri arasinda istatiksel olarak anlaml
bir iliski olmadigini vurgulamislardir. Calismamizda,
CV tanisi alan gebelerin %82.4’G ikinci ve Uglinca
trimesterde idi. CV olgularinin yalnizca %20.4’inlin
RCV olarak tanimlandigi calismamiza karsilik, Glzel
ve ark./nin®3 CV epidemiyolojisini degerlendirdikleri
calismalarinda, 372 gebenin 193’Gnde (%51.9)
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RCV  (semptomlu+semptomsuz) tanimlanmistir.
Calismamizda, RCV oraninin disik bulunmasinin
nedeninin hastalarin vajina enfeksiyonlarini tarif
etme konusunda cekince gostermeleri olabilecegi
dustnuldi. Fardiazar ve ark.“® CV’li 150 gebenin
takibini yaptiklari ve gebelik trimesterlerinde
rekiirrens oranlarini karsilastirdiklari ¢alismalarinda,
cogunlugu ikinci ve Uglncl trimesterlerde olmak
Uizere, RCV’lerinde trimesterler arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark bildirmislerdir (p<0.001).
Hormon dizeylerinde (Ostrojen ve progesteron)
artisin  CV’'ne yatkinhk olusturmasi, gebelerde,
ozellikle ikinci ve Gglincl trimesterde, prevalansin ve
rekirrenslerin yiksek olmasini agiklar®?),

CV prevalansi farkli bolgelerde iklime, etnik kdkene,
kadinlarin beslenme ve hijyen aliskanlklarina gore
farklilik gosterir®®. Yakin zamanda yayinlanan bazi
literatlr verilerine gore, gebelerde CV prevalansi
%17—65 olarak bildirilmistir®317.2427  Calismamiz
sonucu ortaya koydugumuz prevalans %43.2
(108/250) olup, Guzel ve ark.*® tarafindan 2011’de
%37.4 (139/372) olarak bildirilen bolgemiz verilerine
kiyasla artis gorulda.

Vajina strintl orneklerinin dogrudan mikroskobik
ve Gram boyali degerlendirmesinin, CV tanisi igin
duyarliigt  %19-80 arasinda  bildirilmistir®828),
Calismamizda, mantar kaltira ile tanimlanan CV’li
olgulardan yalnizca %32.4’Unde vajina strinttsinin
mikroskobik incelemesinde mantar hiicresi gorulda.
Duslik mikroorganizma yogunlugu veya tasima
besiyerinden yayma preparat hazirlanmasinin
yalanci-negatiflige neden olabilecegi dustinuldi®. Bu
durumun 6niine gegmek icin klinik érneklerin hasta
basinda dogrudan lam Uzerine yaymasi yapilabilir
veya 1-2 saat igerisinde ekim yapilacak ise tasima
besiyeri miktari 0.5 ml’ye dusurulebilir.

Mantar vajinitlerinde  etken  turlerin  dogru
ve hizlh  tanimlanmasina  gereksinim  vardir.
Kromojenik besiyerlerinin performansi ve mantar
vajinitlerinde tutarliligi daha 6nce birgok ¢alismada
degerlendirilmistir. Calismamizda, CAC besiyerinin,
C. albicans, C. glabrata ve C. krusei icin duyarhligi
%100 iken, 6zgullik degerleri, sirasi ile %98.3, %96.1
ve %99.1 idi. Buna karsilik, Ozcan ve ark."V vajina
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kaynakli 104 C. albicans icin 72 saat inkiibasyon
sonrasi CAC besiyerinin duyarlilk ve 6zgullGgina,
sirasi ile %87.5 ve %100 bildirmiglerdir. Bu farklilik,
inkiibasyon siirelerinin farkli olmasi nedeniyle
olabilir. Candida krusei igin CAC’'nin dogruluk degeri
sinirll izolat sayisina karsilik yiksek idi (%99.2).
Candida krusei kolonilerinin pembe renginin yaninda
bulanik, dizensiz sinirli olmasi identifikasyonda
yardimcidir'®?, Candida glabrata ve diger mayalarin
CAC besiyerinde benzer renkte (lila) koloni
olusturabildigi gorildiginden C. glabrata tanisinda
CAC besiyerinin dogrulugu konusunda ortak bir gorus
yoktur*12_ Buna karsilik ¢calismamizda, C. glabrata
icin CAC'nin 6zgilliginin yiksek olmasi (%96.1) ve
yalanci negatiflik olmamasi bu tiirlin identifikasyonu
icin dnemlidir.

Candida albicans, mantar vajinitlerinde en baskin
etken (%85-95) iken, albicans-disi Candida ve
diger mayalarin etken oldugu vajinitlerin prevalansi
artmaktadir®, Bu ¢alismada izole edilen C. albicans
(%49.6) orani Cukurova bolgesinden bildirilen
onceki calismalar [%50.419, %57.1 ve %65.713)]
ile Cin ve Tanzanya verilerine kiyasla [%79.8%%
ve %63.4%)] o6nemli olclide dusuk bulundu.
Calismamizda, albicans-disi Candida tirleri arasinda
en sik izole edilen etken C. glabrata (%35.3) idi.
Candida glabrata, CV tedavisinde oncelikli tercih
edilen ilaglara direngli olup, rekiirren vajinitlere
neden olmasina ragmen, ¢ogu zaman goz ardi
edilmektedir®?®. Candida glabrata vajinitlerinin
prevalansi 2007’de Cetin ve ark.®? tarafindan %29.6
ve 2011'de ise Guzel ve ark.'® tarafindan %22.1
olarak bildirilmistir. Candida krusei vajinitlerinin
prevalansi onceleri %1 olarak tahmin edilmesine
karsilik, >3 calismamizda bu oran %7.5 idi. Guzel
ve ark.®? farkli olgularin vajina suriintilerinden elde
edilen 560 Candida izolatindan 28’inin C. krusei (%5)
oldugunu bildirmislerdir. Candida krusei flukonazole
dogal direngli oldugundan tedavi basarisizliklarina ve
alternatif tedavi arayislarina neden olur?®. Albicans-
disi Candida vajinitlerinin, ozellikle C. glabrata ve C.
krusei'nin, prevalansi literatir verilerinde %10-20
olarak gosterilirken, hastanemiz 6rneginde goruldugi
gibi son 10 yilda bu oranlarin hizla artisi hastalar
ve hekimler agisindan endise vericidir. Bu durum,
antifungal ilaglarin yaygin ve rastgele kullanimi ile
tetiklenmektedir>2),

Ulkemizde Hazirolan ve ark.?? CV’li olgularda
C. dubliniensis ve C. africana’nin prevalansini
degerlendirdikleri ¢calismada, daha 6nce C. albicans
olarak tanimlanmis 376 vajina kaynakli Candida
izolatinin HWP1 gen polimorfizmini incelemislerdir.
izolatlarin iici C. africana (%0.8) ve gl C
dubliniensis (%0.8) olarak tanimlanmis ve Turkiye'de
vajina orneklerinden ayrilan ilk C. africana izolatlarini
bildirmislerdir®?. Bu varyant ve tirlerin klinik ve
mikolojik 6neminin anlasilmasi icin daha fazla sayida
ve ¢ok merkezli calismalara gereksinim vardir.

Bir klinik o6rnekte polifungal popllasyonun
belirlenmesinde kromojenik besiyerlerinin
kullaniimasi ideal kabul edilir®®', Calismamizda,
polifungal populasyonun orani %9.3 idi ve C. albicans
popilasyonlara daima eslik ediyordu. Boélgemizde
vajina slrlintd oOrneklerinde bu oran daha o6nce
%14.119, %1310 ve %12.7"3 olarak bildirilmistir.
Bu c¢alismalarda bildirilen en vyaygin polifungal
popilasyon dagihmi ise, C. albicans + C. glabrata
1011 yeya C. albicans + C. tropicalis™ idi. Candida
albicans vajina orneklerinde en vyaygin Candida
turd oldugundan tiim popilasyonlara eslik etmesi
beklenen bir durumdur®. Kromojenik besiyeri
kullaniimadiginda albicans-disi  Candida tirleri,
ozellikle C. glabrata gozden kagabilir ve tedavide
sorun yasanabilir bu nedenle en az bir kromojenik
besiyeri kullaniminin CV’lerinin hizli ve dogru tanisini
kolaylastirdigi ortadadir®®),

Germ-tup testi, C. albicans’in identifikasyonu igin
ucuz ve hizli bir yéntemdir, ancak yalanci-pozitif ve
yalanci-negatif sonuglar verebilir®?. Calismamizda,
germ-tlp testinde yalanci-pozitiflik bulunmamasina
karsilik, 59 C. albicans izolatinin yedisinde germ-tip
negatif idi. Pereira ve ark.®® benzer bir calismada,
kromojenik agar ve MALDI-TOF MS yontemi ile
dogruladiklarivajina kokenli 79 C. albicans izolatindan
75’inde germ-tip olusumu bildirmislerdir.

Calismamizda, referans yontem olarak kullanilan
MALDI-TOF MS, maya tirlerinin identifikasyonu icin
yayginlasmaya baslayan bir yontemdir ve %90'in
Uzerinde 6zgullige sahiptir®). Ayrica, Erdem ve
ark.®¥ Candida turlerinin identifikasyonunda “altin
standart” olan DNA dizi analizi kullanildiginda
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MALDI-TOF MS yénteminin morfolojik yontemlerden
(misirunlu-Tween 80 agar) daha basarili oldugunu
bildirmislerdir. MALDI-TOF MS cihazi ve kurulumu
ilk asamada pahali olsa da yiksek dogruluk oranlari
ve test basina kullanilan malzemelerin ucuz
olmasi maliyeti 6nemli olgide azaltir®. Sonug
olarak, MALDI-TOF MS yontemi Candida turlerinin
tanimlanmasi icin hizli ve dogru bir tekniktir. Ancak,
daha gulvenli identifikasyon sonucu igin klasik
yontemler (germ-tlp testi, misir unu-Tween 80
agar ve kromojenik besiyeri) ile birlikte kullaniimasi
onerilmektedir®!>343) Genel olarak MALDI-TOF MS,
maya mantarlarinin tir diizeyinde tanisinda basarili
bir yontemdir ve tanimlama icin log-skor degerlerinin
1.7’ve dek disirilmesinde sakinca olmadigi
bildirilmistir©®.

Sonu¢ olarak, tani konulmamis veya tedavi
edilmemis mantar vajinitleri dnemli bir halk saghgi
sorunudur. Hastanemizde gebelerde mantar vajiniti
prevalansi %43.2 olup, son 10 yilda ozellikle C
glabrata ve C. krusei prevalansindaki artis dikkat
cekicidir. Gebelerde mantar vajinitlerinin tanisinin ve
tedavi planinin goéz ardi edilmesi gebe ve yenidogan
saghgl icin bir¢cok risk barindirmaktadir. Mantar
vajinitlerinin tani ve tedavisinin yalnizca klinik
semptom ve bulgulara dayanarak yapilmasi; (i) tam
kir saglanamamasina, (ii) reklrrenslerin artmasina,
(iii) ilaca direngli tirlerin ortaya g¢ikmasina ve (iv)
albicans-disi Candida vajinitlerinin artmasina zemin
hazirlar. Bu durumun o6nline ge¢cmek icin 6ncelikle
klinik muayene ve mikolojik taninin mesleki egitim
basamaklarinda yeri ve 6nemi vurgulanmalidir.

Mantar vajinitleri ile micadelede:

1. Birinci basamak saglik hizmetleri dahil olmak
Uzere tum saglik calisanlart CV’nin  klinik
ve mikolojik tanisi ve yonetimi hakkinda
bilgilendirilmelidir.

2. Kir saglanamayan veya rekiirrens olan
hastalarda; klinik taninin laboratuvar tani
ile desteklenmesi (olabiliyorsa kromojenik
besiyeri kullanilmali), etken olan tirlerin
belirlenmesi ve gerekirse ila¢ direnci ¢calismalari
yapilmasi konusunda Tibbi Mikrobiyoloji veya
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Tibbi  Mikoloji laboratuvarlarindan  destek
istenmelidir.

3. Gegtigimiz 10 yil icerisinde, hastanemizde vajinit
etkeni olarak belirlenen C. albicans orani azalma
egiliminde iken, C. glabrata ve C. krusei'deki
artis endise vericidir.

4. Gebelerde CV 6nemli bir halk sagligi sorunudur
ve klinisyen-mikrobiyolog is  birligi ile
yonetilmelidir.
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