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Tiim kadinlarin %75 'inin 6miirleri boyunca en az bir kez vulvovajinal kandidiyazis ile karsilasacaklart
diistiniiliirse boyle biiyiik bir hasta sayisint tedavi etmenin hem maliyet hem de is giicii kaybi agisindan
olduk¢a onemli bir sorun olarak devam ettigi goriilmektedir. Bu nedenle bu hasta populasyonunda tedavi
stiresinin kisaltilmasi onemlidir. Buradan hareketle, bu prospektif calisma segilen tek-doz sistemik ve lokal
tedavinin etkinligini arastirmak amaciyla planlannistir. Klinik ve mikrobiyolojik olarak kandida vajinitis
tesbit edilen, reprodiiktif ¢cagda, 92 hasta ¢alismaya dahil edildi. Bunlardan gebe olmayan 37 tanesine
sistemik (peroral) tek doz flukonazol (150 mg/l giin), 40 tanesine lokal (intravajinal) tek doz izokonazol
(300 mg/ 1 giin)verildi. Lokal uygulama yapilan hastalarin 25 tanesi gebe olup 2. veya 3. trimesterde idi.
15 hasta ise kontrol grubu olarak se¢ildi ve uzun siireli sistemik ketokonazol (400 mg/giin) 5 giin siireyle
verildi. Hastalar tedaviden 10 giin sonra kontrole ¢agrildi ve vajen kiiltiirii alindi. Sistemik tedavi alan 37
hastanin 34 ’linde (%91.8), lokal tedavi alan 40 hastamin 33’iinde (%82.5) semptomatik ve mikolojik tam
iyilesme tesbit edildi. Uzun siireli tedavi grubunda ise 15 hastanmin 13’1 (%86.6) tam sifa buldu. Gruplar
arasinda istatistiksel yonden anlamli fark bulunamadi (p>0.05, Fisher kesin ki-kare testi). Sonu¢ olarak
uzun siireli sistemik tedavinin, sistemik ve lokal tek doz tedaviye iistiin olmadig tesbit edildi. Tedavi siiresi
ve yan etkiler acisindan kisa siireli tedavinin daha kazangli bulunmasi nedeniyle tercih edilmesi gerektigi
sonucuna varildi. [Turgut Ozal Tip Merkezi Dergisi 1996;3(2):93-96]
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The efficacy of single-dose systemic and single-dose local antifungal therapy in the treatment of
vulvovaginal candidiasis

If 75% of all women are considered to be suffered from vulvovaginal candidiasis at least one episode
during their lifetime, it seems to be a great problem to treat this population in terms of cost and time
demand. For this reason, it is important to shorten the time to treat this disease. From this standpoint, this
prospective study was planned to search the efficacy of single-dose oral and local therapy. Ninety-two
patients with clinically and microbiologically proven candidal vaginitis , in reproductive age, were
included in the study. Thirty-seven nonpregnant women were given oral single-dose fluconazole (150
mg/lday), and 40 women had intravaginal single-dose isoconazole (300 mg/ 1 day). Twenty-five out of 40
were pregnant in 2" or 3" trimester. Fifteen patients served as controls and had oral ketoconazol (400
mg/day) for 5 days. Patients were evaluated 10 days later and vaginal culture was repeated. Symptomatic
and mycologic cure was attained by 91.8% of the fluconazole group, 82.5% of isoconazole group, and
86.6% of ketoconazole group. A statistically significant difference did not exist for any of these measures
(p>0.05, Fisher’s exact test). As a conclusion, long-term therapy is not superior to single-dose therapy.
Therefore, single-dose therapy seems to be beneficial in terms of time demand, cost and adverse effects.
[Journal of Turgut Ozal Medical Center 1996;3(2):93-96]
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Vulvovajinal kandidiyazis (VVK) diinyada sik
goriilen enfeksiyonlardan biridir ve iiretken yastaki
4 kadindan 3’1 6mriinde bir kez veya daha fazla bu
durumdan etkilenecektir (1). Tesbit edilen
mikroorganizma genellikle Kandida albikanstir.

Tipik olarak kandida vajiniti kalin, tortu seklinde,
epitel hiicreleri ve hifa ve pseudohifa igeren akinti
ile karakterizedir. Vulva ve vajende siddetli
kasintiya sebep olur (1). VVK nadiren
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hospitalizasyonu gerektirir, fakat ciddi morbiditeye
sebep olabilir (2).

Onceleri tedavide sadece topikal uygulamalar
yapilirken, simdi antifungal kremler, tabletler ve
intravajinal  suppozituarlar, aerosol spreyler,
losyonlar, jelatin kapsiiller ve antifungal ile
kaplanmis tamponlar kullanilmaktadir (3). Son
yillarda bir triazol tiirevi olan flukonazol, sistemik
etkili ve hafif yan etkileri olan giivenli bir preparat
olarak gelistirilmistir. Flukonazol, fungal yasam
icin gerekli olan sitokrom p-450 enzimini selektif
olarak inhibe eder ve yar1 Oomri 20-50 saat
oldugundan giinde tek doz olarak kullanilabilir.
Oral alindiginda biyo yararlilig1 %90°dir (4-6).

Izokonazol azol tiirevi olup flukonazol gibi
sitokrom p-450’ye bagimli steroidojenik enzimleri
inhibe eder, Kandida albikansa etkilidir, tek doz
intravajinal tablet ve topikal krem olarak
kullanilmaktadir (7). Bilgimize gore tek doz oral
flukonazol ile tek doz intravajinal izokonazolun
karsilagtirmali olarak etkinliginin tartisildig1 bir
makale yoktur.

Vajinal kandidiyazis tedavisinde hangi ilacin
kullanilacagina karar vermede rol oynayan
faktorler; tedavi sonuglari, yan etkiler, gebelik ve
hastanin tercihidir (3). Tedavi maliyeti de buna
eklenebilir.

Biitiin bu faktorleri g6zoniine alarak biz bu
caligmada, kandida vajinitis tedavisinde tek doz
oral flukonazol ile tek doz intravajinal
izokonazolun etkinligini arastirdik ve sistemik
uzun siireli tedavi ile karsilagtirdik.

MATERYAL VE METOD

Bu calisma, Mart 1993 ve Mart 1995 tarihleri
arasinda Inonii Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin
Hastaliklar1  ve Dogum Anabilim Dali’nda
yaptlmistir. Tani kriterleri; en fazla 3 hafta 6nce
baslayan, vajinal akinti ve kasinti sikayeti, ve
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klinik ve mikrobiyolojik olarak kandida vajinitis
tesbit edilmesi. Reprodiiktif ¢agdaki 92 hasta
calismaya dahil edildi. Su hastalar calisma dis1
birakildi: beraberinde baska bir genital enfeksiyon
olanlar, kronik sistemik hastalig1 olanlar, ve halen
antibiyotik ve antimikotik kullanan hastalar.

Randomize, tek-kor, kontrollu olarak yapilan bu
calismada, hastalar rastgele gruplara ayrilds,
calismacilardan sadece bir tanesi hastalarin hangi
grupta oldugunu biliyordu ve uzun siireli sistemik
(peroral) tedavi alan bir kontrol grubumuz vardi.
Otuzyedi hasta sistemik (peroral) tek doz
flukonazol (150 mg/ 1 giin), 40 hasta ise lokal
(intravajinal ) tek doz izokonazol (300 mg/ 1 giin)
aldi. Lokal uygulama yapilan hastalarin 25 tanesi
gebe olup 2. veya 3. trimesterde idi. 15 hasta ise
kontrol grubu olarak secildi ve 5 giin sistemik
(peroral) ketokonazol (400 mg/ giin) verildi. Hig
bir hastaya es tedavisi verilmedi. Hastalar
tedaviden 10 giin sonra kontrole ¢agrildi ve vajen
kiltiirii alindi. Klinik iyilesme (kasinti ve akintinin
kaybolmasi) olmasina ragmen kiiltiirde candida
iireyen hastalar basarisiz gruba dahil edildi.

Istatistiksel analiz igin Fisher’in kesin testi

kullanildi.

BULGULAR

Toplam 119 hasta calismaya dahil edildi.
Ancak bunlardan 27 tanesi kiiltiirde kandida
irememesi veya hastanin 10 giin sonra kontrole
gelmemesi nedeniyle c¢alisma dist birakildi. Geri
kalan 92 hastadan 37 tanesi sistemik tek doz
flukonazol kapsiil, 40 tanesi izokonazol vajinal
tablet, 15 tanesi de sistemik olarak 5 giin siireyle
giinde iki kez ketokonazol aldi. Gruplar arasinda
demografik dagilim yoniinden anlamli bir fark
yoktu (Tablo 1). Sonuglar Tablo 2’de 6zetlenmistir.
Flukonazol alan grupta daha fazla sifa orani tesbit
edildigi halde, istatistiksel olarak diger gruplardan
anlamli bir farklilik yoktu (p >0.05).
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Tablo 1. Olgularin demografik dagilimi

ketokonazol alanlarda hafif bulant1 en sik goriilen
yan etkiydi (sirasiyla %8 ve %12), intravajinal
izokonazol alan grupta sistemik yan etki
goriilmedi, en sik karsilasilan yan etki tedavinin
ilk giinlerinde akintida artis olmastydi.

TARTISMA

Her ne kadar tedavide bagarili sonuglar elde
edilmisse de bunlarin yaklasik yarisinin ileriki
yasamlarinda bu enfeksiyona tekrar
yakalanacaklar1  bilinmektedir (2). infeksiyon
oraninin bu kadar yiliksek olmasi nedeniyle hastalik
onemini hala korumaktadir. Bu nedenle hastalar
icin tedavi orani yiiksek, kullanimi en rahat ve en
ekonomik bir tedavi sekli segilmelidir.

Birgok c¢aligmada ketokonazoliin  etkinligi
degerlendirilmis ve olumlu sonuglar alinmistir
(8,9). 1979°da oral antifungal tablet olarak sunulan
ketokonazol kandida vajinit tedavisinde 6nemli bir
asama olarak goriilmistii. Fakat, hepatotoksisite,
glinde iki kez alinmasi, uzun siireli kullanmayi
gerektirmesi ve endojen steroid biyosentezini
inhibe etmesi nedeniyle beklenen kabuli
gormemistir. Potansiyel dezavantajlart gbzoniine
alindiginda (ilag etkilesimleri, degisken oral
absorbsiyonu ve hepatotoksisite) (10-12) VVK
tedavisinde yaygin kullanimi1 azalmaktadir.
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Tedavi Grubu Kontrol Grubu
Flukonazol izokonazol Ketokonazol
Hasta Say1si 37 40 15
Yas (ortalama) 31.2 323 29.4
Gravida (ortalama) 1.7 1.9 13
Para (ortalama) 1.5 1.6 1.1
Sosyal Durumu
evli 30 34 12
bekar 7 6 3
Tablo 2. Bulgularin 6zeti
Tedavi Grubu Flukonazol Izokonazol Ketokonazol
(150 mg/giin) 1 giin (300 mg/giin) 1 giin (400 mg/giin) S giin P
Takip Siiresi 10.giin 10.giin 10.giin
Klinik ve Mikolojik Sifa No. 34/37 33/40 13/15 >0.05
(%) (91.8) (82.5) (86.6)
Yan etkilerin insidanst biitin  gruplarda Flukonazol yeni bir triazol grubu antifungal
birbirine  yakindi.  Sistemik flukonazol ve  ajan olup oral yoldan emilimi iyidir ve sistemik yan

etkileri olduk¢a azdir (11). Tek doz olarak
verilmesi birgok hasta i¢in kullanimi daha kolay
hale getirmis ve maliyeti de diisiirmiistiir. Klinik
caligmalarda hastalarin %951 tam veya kismi
iyilesme tarif etmislerdir (13).

Izokonazol iki ayr1 calismada ekonazol ve
klotrimazol ile karsilastirilmis ve ajanlar arasinda
etkinlik yoniinden bir fark bulunamamaistir (14,15).

Biz, caligmamizda tiim gruplarda birbirine
yakin tedavi oranlar1 elde ettik. Ancak, bu
calismada, hastalar kisa-donem olarak takip
edilmislerdir. Uzun siireli takiplerde daha farkli
sonuglar elde edilebilir. Nitekim Anderson ve
Kutzer’in yaptigi ¢alismalarda hastalar 27°den 62
giine kadar takip edilmisler ve ilaca olan cevabin
hastanin degerlendirildigi giine gore degistigini
bulmuslardir (16,17). Bu nedenle uzun siireli
takipler ilaglara olan cevabi degerlendirmede ve
ilacin cinsi ile niiks oranlar1 arasindaki iliskiyi
bulma agisindan 6nemlidir.

Buna ilaveten eger tek-doz uygulamasi niiksleri
onledigi takdirde, ileriki vizit sayisin1 da
azaltacagindan zaman ve para tasarrufuna ayrica
bir katkida bulunacaktir.

Ustte sayilanlarin  tiimiinden farkli olarak
hastalarin oral tek-doz uygulamayir digerlerine
tercih ettigi hesaba katilirsa flukonazolun etkinlik,
giinenilirlik, maliyet ve hasta tercihi nedeniyle
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gebe olmayan hastalarda ilk segilecek ilag olmasi
gerekir.

SONUCLAR

1. Sistemik oral tek doz ve oral uzun siireli
tedavi ile intravajinal tek-doz tedavinin etkinligi
acisindan kisa-donem takipte anlamli bir fark
yoktur.

2. Gebelikte II. ve III. trimesterde
intravajinal tek-doz uygulama basarilt sonuglar
vermistir.

3. Hastalarin 6nemli bir kismu oral tek doz
tedaviyi digerlerine tercih etmigtir.
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