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Bölüm 9

Vajinal Enfeksiyon Tedavisinde Kullanılan 
Probiyotikler ve Klinik Kanıt Düzeyleri 

Fazilet Şen1

Özet

Vajinit, üreme çağındaki kadınlarda en sık görülen jinekolojik hastalıktır. 
Vajinitlerde çoğunlukla sebep enfeksiyöz bir mikroorganizma iken, nadiren 
atrofi, alerji, irritasyon, atopi ve inflamasyon da vajinite neden olmaktadır. 
Semptomlar çoğunlukla; vajinal akıntı, vulvada kaşıntı, tahriş ve kötü 
koku şeklindedir. Bakteriyel vajinozis (BV) sonrası genellikle endometrit 
ve pelvik inflamatuar hastalık gibi komplikasyonlar gelişirken, gebelikte 
oluşan vajinitler koryoamniyonit, erken membran rüptürü, erken doğum ve 
düşük gibi komplikasyonlara sebep olabilmektedir. Semptomatik vajinitler 
sonrası gelişen bu ciddi komplikasyonlar, vajinitte etkin tedavinin önemini 
göstermektedir. 

Vajinit vakalarında öncelikle etkene yönelik antimikrobiyal tedavi 
başlanmaktadır. BV tedavisinde genellikle oral veya intravajinal metronidazol 
veya klindamisin tercih edilirken; vulvovajinal kandidiyazisin tedavisinde ise 
oral flukonazol veya topikal azol içeren preparatlar önerilmektedir. Bununla 
birlikte kısıtlı sayıda, yüksek kanıt düzeyine sahip, kaliteli klinik çalışmalar 
vajinitte probiyotik tedavisinin oldukça faydalı olduğunu göstermiştir. 
Tedavide tam kür sağlanması ve nüksün önlenmesi adına antimikrobiyal 
tedavi sonrası fizyolojik vajinal ekosistemin yeniden optimize edilmesi 
amacıyla özellikle laktobasil içeren probiyotiklerle replasman tedavisi 
önerilmektedir. 

Kullanımı oldukça kolay ve güvenilir olan bu probiyotiklerin, klinik olarak 
standardizasyonunun sağlanması ve kullanım kılavuzlarının oluşturulabilmesi 
için yüksek kaliteli ve çok sayıda hastayı içeren daha fazla klinik araştırmaya 
ihtiyaç vardır. 
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1. Vajinitler ve Tedavi Yaklaşımları

Vajinit, üreme çağındaki kadınlarda en sık görülen jinekolojik hastalıktır. 
Predispozan nedenleri tam olarak aydınlatılamamakla birlikte, belli başlı 
faktörler sorumlu tutulmaktadır. Bu faktörler; düşük sosyoekonomik 
durum, birden fazla seks partnerine sahip olmak, düşük hijyen, vajinal duş 
uygulaması, kontrolsüz diyabet, kortikosteroid veya antibiyotik kullanımı, 
sigara, hormonal değişiklikler ve kimyasallar olarak sıralanabilir (Paladine ve 
Desai, 2018).

Vajinitlerin yaklaşık % 90’ında sebep enfeksiyöz bir mikroorganizma iken, 
vakaların % 5-10’unu vajinal atrofi, alerji, irritasyon, atopi ve inflamasyon 
oluşturmaktadır. Enfeksiyöz vajinit vakalarının % 40 ila %50’sini bakteriyel 
vajinozis (BV), % 20-25’sini vulvovajinal kandidiyazis (VVK) ve %15-20’lik 
kısmını trikomoniyazis vajinitleri oluşturmaktadır (Workowski ve Berman, 
2007; Paladine ve Desai, 2018). Dünya genelinde yüksek bir prevalansa 
sahip bu hastalığın yıllık maliyetinin 4.8 milyon doları bulduğu tahmin 
edilmektedir (Peebles ve ark., 2019).

Türkiye’de 15-49 yaş arası 313 kadının değerlendirildiği bir çalışmada 
kadınların % 78.6’sında enfeksiyöz vajinit saptanmıştır (Akar, 2020). Ayrıca 
2015 yılında yapılan bir uzmanlık tezinde Türkiye’deki enfeksiyöz vajinitlerin 
% 40 ila 50’sinin BV kaynaklı olduğu bildirilmiştir (Değirmenci, 2015).

Enfeksiyöz vajinitler için; vajinal akıntı, vulvada kaşıntı, tahriş ve kötü 
koku semptomları karakteristiktir. Bu semptomların özellikleri ve şiddeti, 
enfeksiyöz vajinitin alt tipini belirlemede önemlidir. 

Bakteriyel vajinozis (BV); Lactobacillus suşlarında azalmaya karşı 
çeşitli aerobik, anaerobik ve mikro-aerofilik mikroorganizmaların vajinal 
ekosistemde aşırı çoğalmasına bağlı gelişen, kötü kokulu vajinal akıntı 
ve vajinal pH’ın > 4.5 olması ile karakterize polimikrobiyal klinik bir 
sendromdur. BV etkeni mikroorganizmalardan başlıcaları; Prevotella spp. 
(species pulural), Mobiluncus spp., Gardnerella vaginalis ve Mycoplasma hominis 
’ tir (Simoes ve ark., 2006; Farage ve ark., 2008).

Vulvovajnal kandidozis ise BV’den sonra en yaygın ikinci enfeksiyöz 
vajinit tipi olup, kadınların %70-75’i yaşamları boyunca en az bir kere, %40-
50’si ise birden fazla kez VVK atağı geçirmektedir (Gonçalves ve ark., 2016).

Vulvovajinal kandidiyazise özgü bulgular peynirimsi kıvamda, beyaz 
renkli, kokusuz vajinal akıntı, vulvada kaşıntıdır. Vajinal pH çoğunlukla 
normal, nadiren asidiktir. Candida spp. türlerinin neden olduğu vakaların 
%80-90’ında sorumlu organizma Candida albicans’dır (Marot-Leblond ve 
ark., 2009).
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Trichomonas vaginalis gibi parazit kaynaklı vajinitlerde ise akıntı; bol 
miktarda, köpüklü, sarı ya da yeşil renkte ve kötü kokuludur. Vajinal pH 
genellikle 5’ten yüksektir (Van Schalkwyk ve ark., 2015).

Amerika Birleşik Devletleri ulusal sağlık ve beslenme inceleme 
araştırmasına (NHANES) göre BV’li kadınların %84’ünde herhangi 
semptom görülmediği, hastalığın asemptomatik olarak seyrettiği 
bildirilmiştir (Koumans ve ark., 2007). Asemptomatik vajinal 
enfeksiyonların tedavi gerektirip gerektirmediği halen tartışmalıdır. 
Bununla birlikte, bakteriyel vajinozis sonrası genellikle endometrit ve 
pelvik inflamatuar hastalık gibi komplikasyonlar gelişirken (Sweet, 
2000; Ness ve ark., 2004); gebelikte oluşan vajinitler koryoamniyonit, 
erken membran rüptürü, erken doğum ve düşük gibi komplikasyonlara 
sebep olabilmektedir (Guaschino ve ark., 2003; Leitich ve ark., 2003). 
Semptomatik vajinitler sonrası gelişen bu ciddi komplikasyonlar, vajinitte 
etkin tedavinin önemini göstermektedir. 

Vajinit tedavisinde öncelikle etkene yönelik antimikrobiyal tedavi 
başlanmaktadır. BV tedavisinde oral veya intravajinal, metronidazol veya 
klindamisin tercih edilirken; vulvovajinal kandidiyazisin tedavisinde ise oral 
flukonazol veya topikal azol içeren preparatlar önerilmektedir (Paladine ve 
Desai, 2018). Tedaviye cevap, başlangıçta oldukça yüksek olmakla birlikte, 
hem BV’de hem de VVK’de tedavi sonrası nüks oranı oldukça yüksektir 
(Parent ve ark., 1996; Rathod ve ark., 2014).

Vajinal ekosistemdeki Laktobasil hâkimiyeti sayesinde, enfeksiyöz ajanlara 
karşı direnç gösterilmektedir. Bununla birlikte, özellikle biofilm üreten 
bakterilerin tedavi sonrası hızlı replike olmaları ve kullanılan antibiyotiklerin 
vajinal ekosistemi olumsuz etkileyerek, zaten hakimiyeti kaybetmiş 
olan laktobasillerin sayısında daha da azalmasına sebep olması vajinal 
enfeksiyonların nüksünden sorumlu tutulmaktadır (Stewart ve Costerton, 
2001; Swidsinski ve ark., 2008). VVK nükslerinde diabet ve HIV gibi altta 
yatan immünsupresif hastalıklar suçlanmakta (Paladine ve Desai, 2018); BV 
nükslerinde çoğunlukla bozulan vajinal ekosistem sorumlu tutulmaktadır 
(Bradshaw ve ark., 2006).

Bu nedenle vajinal enfeksiyonların tedavisinde tam kür sağlanması 
ve nüksün önlenmesi adına, antimikrobiyal tedavi sonrası fizyolojik 
vajinal ekosistemin yeniden sağlanması amacıyla, özellikle laktobasil içeren 
probiyotiklerle replasman tedavisi önerilmektedir (Parent ve ark., 1996; 
Parma ve ark., 2014).
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2. Vajinit Tedavisinde Probiyotik Kullanımı

Probiyotikler, yani dost mikroorganizmalar, 1907 yılında Metnikof ’un 
ortaya attığı “bazı mikroorganizmalar insan için yararlı olabilir” teorinin 
ardından araştırılmaya başlanmıştır (Metchnikoff, 1908). 2001 yılına 
gelindiğinde probiyotikler hakkındaki bilgilerin tek çatı altında toplanmasını 
ve genel geçer bir tanımlama yapılması amacıyla düzenlenen konferansta 
probiyotikler; ‘yeterli miktarda alındığında konakçı üzerinde sağlığa faydalı 
etkiler sağlayan canlı mikroorganizmalar’ olarak tanımlanmıştır (Korkut ve 
Şen, 2022). Yapılan çok sayıda araştırmayla birlikte probiyotiklerin, başta 
barsak hastalıkları olmak üzere; vajinit, atopik dermatit ve depresyon gibi 
birçok hastalık üzerine olumlu etkileri bildirilmiştir (Shi ve ark., 2016; 
Rondanelli ve ark., 2017).

Normal vajinal floaradaki Laktobasillus hâkimiyeti vajinal sağlık için büyük 
önem arz etmektedir. Holst ve arklarının 1987’de yaptığı çalışma sonrasında 
Laktobasillus’un vajinal hâkimiyeti kaybetmesinin, enfeksiyöz vajinit için tanı 
kriteri oluğu tespit edilmiştir (Holst ve ark., 1987).

Vajinal Laktobasillus hakimiyetinin muhtemel koruyucu etkileri; a) 
vajinal epitele tutunarak patojen kolonizasyonunu önlemeleri ve besin için 
patojenlerle yarışarak çoğalmalarını engellemeleri (Boris ve ark., 1998; 
Osset ve ark., 2001); b) ürettikleri laktik asit gibi organik asitler sayesinde 
vajinal pH’ı fizyolojik aralıkta tutarak (pH 4-4.5), patojenler için olumsuz 
bir mikro-çevre oluşturmaları ve mikrobiyal büyümede önleyici etkisi 
olan hidrojen peroksit (H2O2) sentezlemeleri (Eschenbach ve ark., 1989; 
Hillier ve ark., 1993; Hawes ve ark., 1996); c) ürettikleri bakteriyosin ve 
biyosürfaktan gibi metabolitler sayesinde antibakteriyel ve antifungal etkinlik 
göstermeleri (Aroutcheva ve ark., 2001; Wang ve ark., 2017; Fuochi ve ark., 
2019) şeklinde sıralanabilir. Ayrıca bazı Laktobasillus türlerinin flukonazol 
direncinden sorumlu efflux pompa proteini genlerinde downregülasyon 
yaparak antifungal direnç gelişimini azalttığı saptanmıştır (Shenoy 
veGottlieb, 2019). Özellikle L. rhamnosus’un salgıladığı laktosin-160 
isimli bakteriosinin G. Vaginalis gibi patojenlerin çoğalmasını engellediği 
gösterilmiştir (Aroutcheva ve ark., 2001). Sağlıklı kadınlarda vajiinal floraya 
hâkim Laktobasillus (L.) suşlarının; L. casei, L. jenseni, L. rhamnosus, L. 
fermentum, L. plantarum, ve L. acidophilus olduğu gösterilmiştir (Reid ve 
ark., 1996). 

Ürogenital enfeksiyonların önlenmesinde ve tedavisinde Lactobacillus 
başta olmak üzere çeşitli mikroorganizmaların etkili olabileceği ilk kez 
1933’te Mohler ve Brown tarafından ileri sürülmüş (Mohler ve Brown, 1933) 
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olup; o tarihten bugüne kadar yapılan birçok çalışma bu teoriyi destekler 
niteliktedir (Das ve Ameeruddin, 2022; Nader-Macías ve ark., 2022).

2.1. Vajinit Tedavisinde Kullanılan Probiyotikler ve Klinik Kanıt 
Düzeyleri

Probiyotiklerin vajinit tedavisinde kullanılmasıyla ilgili birçok klinik 
çalışma yapılmıştır. Yapılan bu çalışmalar SORT kanıt düzeyi (Strength of 
Recommendations Taxonomy evidence rating system; Ebell ve ark., 2004) 
dereceleme sistemine göre sınıflandırılarak, vajinit tedavisinde kullanılan 
probiyotikler ve kanıt düzeyleri Tablo 1 de gösterilmiştir.

SORT kanıt düzeyi dereceleme sistemine göre;

A- Randomize kontrollü klinik çalışmaları, 

B- Randomize olmayan klinik çalışmalar, kohort veya vaka-kontrol 
çalışmalarını, 

C- Klinik çalışma olmaksızın klinik tecrübeleri ifade etmektedir.

Tablo 1: Vajinit tedavisinde kullanılan probiyotikler ve klinik kanıt düzeyleri.

BAKTERİYEL VAJİNOSİZ

Klinik 
Araştırma

Uygulama
Yolu

Uygulama Dozu   
( CFU/birim) ve 
Süresi

Probiyotik İçeriği
Klinik 
Kanıt 
Düzeyi

Reid ve ark.,
2001

Oral Kapsül
 >109 CFU
Günde 2x1
14 gün boyunca

L. rhamnosus GR-1
L. reuteri RC-14

A

Anukam ve 
ark.,
2006a 

Oral Kapsül
109 CFU
Günde 1x1
1 ay boyunca 

L. rhamnosus GR-1
L. reuteri RC-14

A

Anukam ve 
ark.,
2006b 

Vajinal 
Jelatin 
Kapsül

109 CFU 
Günde 1x2 
5 gün boyunca

L. rhamnosus GR-1
L. reuteri RC-14

A

Petricevic ve 
ark.,
2008

Vajinal 
Kapsül

109 CFU
Hafta 1x1 
1 hafta boyunca

L. rhamnosus Lcr35
A

Martinez ve 
ark.,
2009a

Orak Kapsül
109 CFU 
Günde 1x2
4 hafta boyunca

L. rhamnosus GR-1
L. reuteri RC-14

A
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Rossi ve ark.,
2010

Vajinal Tablet

>106 CFU
İlk hafta; günde 1x1
Sonraki 2 ay; 2x1 
haftada
3.-24. aylarda 1x1 
haftada

L. rhamnosus Lcr35
A

Marcone ve 
ark.,
2010

Vajinal 
Kapsül

> 4 x 104 CFU
Hafta 1x1 
6 ay boyunca

L. rhamnosus Lcr35
A

Hummelen 
ve ark.,
2010 

Oral Kapsül
109 CFU 
Günde 2x1
 25 hafta boyunca

L. rhamnosus GR-1
L. reuteri RC-14

A

Vujic ve ark.,
2013

Oral Kapsül
109 CFU 
Günde 2x1 
6 hafta boyunca

L. rhamnosus GR-1
L. reuteri RC-14

A

Ya ve ark.,
2010

Vaginal
Kapsül

8 x109 CFU
Günde 1x1
Bir haftalık aralarla 
toplam 3 haftalık 
uygulama

L. acidophilus A-212
L. rhamnosus A-119
S. thermophilus A-336

B

Kaufmann ve 
ark.,
2014

Oral Kapsül
2.5 x 109 CFU
Günde 2x1
1 hafta boyunca

L. crispatus LbV 88
L. rhamnosus LbV 96
L. jensenii LbV 116
L. gasseri LbV 150N

B

Laue ve ark.,
2018

Oral
Yoğurt

107 CFU /125 gr 
yoğurt Günde 2x1 
28 gün boyunca

L. crispatus LbV 88
L. jensenii LbV 116
L. gasseri LbV 150N
L. rhamnosus LbV 96

B

Marschalek 
ve ark.,
2017

Oral Kapsül
2.5 x 109 CFU
Günde 2x1
2 hafta boyunca

L. crispatus LbV 88
L. rhamnosus LbV 96
L. jensenii LbV 116
L. gasseri LbV 150N

B

VULVOVAJİNAL KANDİDİYAZİS

Klinik 
Araştırma

Uygulama
Yolu

Uygulama Dozu   
(CFU/birim) ve 
Süresi

Probiyotik İçeriği
Klinik 
Kanıt 
Düzeyi

Reid ve ark.,
2003 

Oral Kapsül
>109 CFU
Günde 1x1
2 ay boyunca

L. rhamnosus GR-1
L. reuteri RC-14

A

Martinez ve 
ark.,
2009b

Oral Kapsül
109 CFU
Günde 1x2
4 hafta boyunca

L. rhamnosus GR-1
L. reuteri RC-14

A
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Dausset ve 
ark.,
2018

Vajinal 
Kapsül ve 
Tablet

>109 CFU
IR Kapsül;
Günde 1x1
21 gün boyunca

SR Kapsül;
Hafta 1x1 veya 2x1
3 Hafta boyunca

L. rhamnosus Lcr35 A

CFU; colony forming unit; koloni oluşturan birim. IR; Immediate Release; hızlı 
salınımlı. SR; Sustained Release; sürekli salınımlı.

Probiyotiklerin klinik olarak yararlı olduğu yapılan birçok çalışmayla 
gösterilmiştir. Özellikle antimikrobiyal tedavi sonrası laktobasil içeren 
probiyotiklerin oral veya vajinal takviyesinin vajinal laktobasil replasmanı 
sağlayarak relapsı azalttığı gösterilmiş ve vajinit tedavisinde probiyotik 
kullanımı otoriteler tarafından tavsiye edilmiştir (Carmona ve ark., 2018).

3. Sonuç ve Öneriler 

Vajinal mikrobiyotayı etkileyen ve hastalığa neden olan faktörler 
değerlendirildiğinde, vajinal ekosistemi korumanın, vajinal sağlık açısından 
büyük önem arz ettiği anlaşılmaktadır. Probiyotikler vajinal mikrobiyotanın 
devamlılığında ve vajinal ekosistemi optimize etmede önemli rol oynamaktadır. 
Probiyotiklerin bu etkilerini vajinal kanalda kolonileşerek, patojenlerin 
büyümesini engelleyen ve doğal vajinal mikrobiyotanın gelişimini teşvik eden 
antimikrobiyal moleküller sentezleyerek sağladığı gösterilmiştir.

Probiyotiklerin vajinal enfeksiyonu önlemede ve tedavide kullanılabileceği 
klinik olarak kanıtlanmışve sağlık otoriteleri tarafından tavsiye edilmiştir. 
Ayrıca, kullanımının oldukça kolay ve güvenilir olması önemli bir avantajıdır.

Üretilen probiyotiğin etkinliğine dair kanıtlar elde edebilmek için; 
bakteri miktarına, canlılığına, uygulama planına ve potensine göre doğru 
formülasyonların geliştirilmesi gerekmektedir. Ayrıca tercih edilen 
probiyotik suşlarının ve uygulama şekillerinin (oral veya vajinal; kurutulmuş 
veya çözelti halinde) belirlenermesi, klinik standardizasyonu açısından kritik 
öneme sahiptir.

Probiyotiklerin rutin kullanımı önerilmeden önce; yüksek kaliteli, 
çok sayıda hastayı içeren daha fazla klinik araştırmaya ihtiyaç vardır. Elde 
edilecek verilerin tıp profesyonelleri tarafından analiz edilerek probiyotiklerin 
hangi durumlarda, ne zaman ve nasıl kullanılacağını tanımlayan kılavuzlar 
yayımlanması hasta sağlığı açısından oldukça önemlidir.
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