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OZET

Ortalama yasi 24.5 ay olan 102 gocukluk ¢cagi semp-
tomatik intestinal amebiasis vakasi oral nitroimidazol
bilesikleri ile tedavi edildi. 42 g¢ocuga ornidazol, 60 g¢ocuga
da seknidazol uygulandi. Gruplar yas, agdirlik, ishal siresi
ve hastalik siddeti ybniinden benzerdi. Klinik iyilesme si-
resi her iki grup igin ¢ok kisa (sirasiyla 2.3 ve 2.6 giin)
olmasina ragmen gaitanin kontrol mikroskopik muayene-
sinde ornidazol grubunda %24, seknidazol grubunda
%31 oraninda kist ¢tkmaya devam etti. Aradaki fark ista-
tistiksel olarak 6nemsiz bulundu (P>0.05). ilaglara bagdla-
nabilecek hi¢ bir yan etki gézlenmedi. Uzun serum yari
6miirleri nedeniyle kullanim kolayhgi saglayan ornidazol
ve seknidazoliin semptomatik intestinal amebiasis tedavi-
sinde metronidazole iyi birer alternatif olabilecekleri sonu-
cuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Nitroimidazol bilesikleri, Cocukluk ¢agi
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Entamoeba histolytica enfeksiyonlari gevresel ve
kisisel hijyenin yetersiz oldugu uUlkelerde endemik ola-
rak gorulmektedir. Cevre sartlarinin ko6t oldugu, altya-
pinin yetersiz oldugu Ulkelerde hastaligin prevalansi
%50'yi asan oranlardadir (1,2). Sularin normal klorlama
isleminden sonra bile parazitin aktivitesini kaybetme-
mesi, kontrol altina alinmasinda 6nemli bir engel teskil
etmektedir. Hastaligin gocuklarda eriskinlere gére daha
ender olarak goruldigud bilinmesine ragmen Meksika ve
Guney Afrika'dan gocukluk ¢agina ait genis seriler bildi-
rilmektedir (3,4). Ulkemizde kesin rakamlar bilinmeme-
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SUMMARY

102 childhood cases (mean age 24.5 months) of
symptomatic intestinal amoebiasis were treated with nl-
troimidazole compounds. 42 children were given ornida-
zole and 60 children were given secnidazole. The groups
were comparable in age, weight, duration and severity of
the disease. Clinical cure was fast in both groups (in 2.3
and 2.6 days respectively). However in control microsco-
pic examination of the stools, 24% of the patients in orni-
dazole group and 31% of the patients in the secnidazole
continued to pass on cysts. The difference between the
groups was insignificant (P>0.05). No side effects attribu-
table to the drugs were observed. These drugs constitute
good alternative choices to metronidazole in the treat-
ment of symptomatic intestinal amebiasis of children re-
garding the virtual lack of side effects and the conve-
nience of drug use owing to long serum half lives.

Key Words: Nitroimidazole compounds, Symptomatic
intestinal amoebiasis
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kle beraber enfeksiyonun sik oldugu kolaylikla tahmin
edilebilir. 1991-1992'yi kapsayan bir donemde TSTV
Tip Merkezi Hastanesinde digkinin mikroskopik incele-
mesiyle gocuklarda tespit edilen 1680 paraziter enfek-
siyonun 352'sinde (%20.9) E. Histolytica gosterilmistir.

Bu galismada hastaligin gocukluk cagindaki 6zellik-
leri arastirilarak tlkemizde bulunan ve tedavide kulla-
nilan nispeten yeni ilaglar olan seknidazol (1-[2-hydro-
xypropyl]-2-methyl-5-nitroimidazole, Flagenty®) ve orni-
dazol (1-[3-chloro-2 hydroxypropyl] -2-methyl-5-nitroimi-
dazole, Bilateral®)un givenlik ve etkinlikleri arastirildi.

MATERYEL VE METOD

Yaslari 4 ay-15 yas (ortalama 24.5 ay) arasinda
degdisen 102 semptomatik intestinal amebiazis vakasi
calismaya alindi. 12 hasta yatirilarak, 90 hasta ayaktan
izlendi. Hastalarin sikayetleri, ishal siresi, kanli ishal
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olup olmadigi, agirliklari, yetersiz beslenme (vicut agir-
liginin 10 persentilin altinda olmasi) varligi kaydedildi.
Hastalarin hepsinde en fazla 1 saatlik taze digkida
E.histolytica trofozoit ve/veya kistleri direkt mikros-
kopide gosterilerek tani konuldu. Hastalara ayran,
yogurt, acik cay, kolali icecekler ve piring suyu gibi gi-
dalar iceren standart ishal dieti 6nerildi. Cocuklar rast-
gele iki gruba ayrilarak seknldazoi veya ornidazol veril-
di. 60 ¢gocuga ginde bir kez seknidazol mg/kg dozunda
(20-30 mg/kg/gun) 10 gin sireyle tok karina uygulan-
di. Bu doz her iki ilag icin yapimcinin énerdidi en uzun
sureli tedaviydi. Her iki grupta da tedavinin bitmesin-
den 10-14 : muayenesi tekrarlandi. Yan
etkiler ve klinik iyilesme siresi kaydedildi. Bagimsiz
gruplar icin T-testi ile ornidazol ve seknidazol grupla-
rindaki hastalarin yaslari, agirliklari, ishalin devam ettigi
slre, ki-kare testi ile de her iki gruptaki yetersiz besle-
nen vakalarin sayisi, ayrica kanli ishali olan vakalarin
saylsl arasinda fark olup olmadigi ve tedaviden sonra
alinan sonuglar karsilastirildi.

SONUGLAR

Hastalarin basvuru sikayetleri Tablo t'de gdsteril-
migtir.

Ornidazol grubunda ortalama yas 27+34 (SD) ay
olup ortalama agirlik 11.2 (sinirlar 4.8-25.5) kilogramdi.
Sekiz gocugun yasa gore agirhigi 10 persentilin altinday-
di. Basvuru 6ncesinde ortalama 6 gunlik (sinirlar 1-60
glin) bir ishal tanimlaniyordu. 42 gocugun 11 'inde gaita
gross olarak kan igeriyordu. Tedaviden sonra klinik
iyilesme cok hizli oldu, ortalama 2 3 gin (sinirlar 1-5
glin) sonra ates, karin agrisi, ishal gibi semptomlar di-
zeldi, 10 gocukta (%24) gaitada kist ¢gikmaya devam
etti. Ancak bu hastalarin yalniz ikisinde gaita yumusak
olup, abdominal rahatsizligin belirtileri vardi.

Seknidazol grubunda ortalama yas 23*30 (SD) ay
olup ortalama agirhk 10.9 (sinirlar 4.2-21) kilogramdi.
On c¢ocugun agirhg: yasa gore 10 persentilin altindaydi.
Basvuru oncesinde ortalama 5 gunlik (siniriar 1-29) is-
hal 6ykisi vardi. 14 hastada gaita gross olarak kan
iceriyordu. Klinik iyilesme ortalama 2.6 gin (sinirlar 1-4
glin) sonra meydana geldi. Tedaviden sonra 19 gocuk-
ta (%31) gaitada .kist gikmaya devam etti. Bu hastala-
rin Ucunde gaita yumusakti ve abdominal rahatsizlik
belirtileri vardi.

Tablo 1. Semptomatik intestinal amebiazis tanisi konan
102 ¢ocukta bagvuru sikayetleri

Say! %

ishal (Kanli) 96 (25) %94 (25)
Karin agrisi-Tenesmus 81 %79
Kusma 46 %44
Ates 42 %A1
Su kaybi 12 %12
Diger (kilo kaybl, istahsizlik,

konviilsiyon gegirme) 24 %24
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Her iki grupta da intestinal perforasyon, amip ab-
sesi veya toksik megakolon gibi komplikasyonlara rast-
lanmadi. Ilaglara bagli olabilecek belirtiler olan glossit,
stomatit, Urtiker, vertigo, ataksi, paresteziler gibi yan
etkiler gérilmedi. Yetersiz beslenen grupta klinik
iyilesme siresi diger cgocuklardan farkli bulunmadi
(P>0.05).

Her iki grubun klinik 6zellikleri ve tedaviye alinan
cevap arasinda fark bulunmadi (P>0.05). Ornidazol
grubunda iyilesme orani seknidazol grubuna goére bir

miktar daha yuksek ise de bu istatistiksel d6nem sinirini
asmiyordu (P>0.05) (Sekil 1).

TARTISMA

ilk olarak 1875'de LoOscn tarafindan gosterilmis
olan E.Histolytica enfeksionunun klinik olarak ¢ok ge-
nis bir spektrum icerdigi, asemptomatik kist c¢ikaran
hastalardan dissémine fatal amebiasise kadar degisik
prezentasyonlari oldugu »ktedir (5). Tani sadece
barsak enfeksiyonu formundaki vakalarda indirekt he-
maglutinasyon ve ELISA (6,7) gibi serolojik testlerin
negatii sonu¢ vermesi nedeniyle her zaman kolay
degildir. Proktosigmoidoskopi ile alinacak materyalin in-
celenmesi kesin tanida ¢ok degerli ise de metodun pra-
tik olmamasi nedeniyle kullanimi zordur. Literatiirde fa-
talite, ameboma ve amibe bagli striktirler %0.5-%0.8
arasinda bildiriimektedir (8). Vakalarimizda bu gibi
komplikasyonlara rastlanmamasi, erken tani ile kompli-
kasyonlarin ¢ok az oldudunu telkin etmektedir. Beyaz
irkta hastaligin genellikle hafif veya asemptomatik sey-
rettigi, komplikasyonlarin siyah irka gére daha nadir ol-
dugu da bildiriimektedir (9). Yetersiz beslenme, erken
tedaviye alinan vakalarda iyilesme suresini énemli 6l-
clude etkilememektedir. Protozoanin izoenzim c¢alisma-
lari ile patojenik olmayan formlarinin bulunabildigi bildi-
rilmektedir (10). Dietteki kolesteroliin de E.Histolytica-
'nin virulansini arttirdigi (11), polimorf niveli 16kositlerin
adherensi ile amibin invazif 6zellik kazandig! bildirilmek-
tedir (12). Bu bilgiler klinik spektrumun genisligini kis-
mel ilir.

Hastaligin tedavisinde c¢ocukluk caginda hafif en-
feksiyonlarda diloxanide furoate, daha agir seyirli vaka-
larda iodoquinol, metronidazol. tetrasiklin, dehydroeme-
tin gibi ilaglar 6nerilmektedir (13). Tetrasiklinlerin ¢o-
cukluk caginda kullanilmalarinin sakincalari, iodoquinol
kullaniminda optik atrofi (14) bildirilmesi ve temin glg-
143U, dehydroemetinin kardiotoksik olmasi, metronidazo-
lin karsinojenitesl lUzerinde tartismalarin devam etmesi
(15) nedeniyle daha glvenli bir farmakolojik ajanin
onemli Ustlnlikleri serum yari dmurlerinin uzun olmasi-
dir. Seknidazolin serum yari émri 17 saat (16), orni-
dazolin 11-14 saat (17) kadardir. Bu nedenle gocuk-
larda tablet formundaki bu ilaglarin daha uzun aralik-
larla verilmesi tedavide kolaylik saglayabilir. in vitro
mutajenite deneylerinde mertonidazol diger nitroimidazol
turevlerine goére daha mutajen (18,19) olarak bildiril-
mektedir. Kanani ve Knight (20) metronidazollin parazi-
tin gaitadan kaybolmasinda %70-80 oraninda etkili ol-
dugunu belirtmektedirler, bu ornidazol ve seknidazolle
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Saltada kist devam ediyor iyilafme

Sekil 1, Ornidazol ve Seknidazol tedavisinden sonra parazite-
tojik remisyon oranlari

kanstiriiabtiir bir orandir. Bu ajanlarin anaerobik bakteri-
ler Uzerine etkileri arastirildiginda metronidazol ile sek
nidazoiin ayni derecede aktif, ornidazoliin ise Bacie-
roides fragilis grubunu etkilemede daha aktif oldugu go-
rdlmustur. Bu bulgular her ne kadar E.Histolytica teda-
visinde ayni derecede gecerli olmasa da c¢alismamiz
ornidazolln istatistiki 6nem sinirini gegcmeyen derecede
daha etkin oldugunu telkin etmektedir. Cift kér yapiimis
bir calisma ile ilaglarin etkinlikleri daha iyi deger-
lendirilebilecektir. Metronidazolen parenteral preparati-
nin Turkiye'de piya: ya henuz verilmedigi dusinulurse
agizdan tedavi alamayan hastalarda ornidazolln intra-
venoz preparatin kullanilabilmesi de avantajli olmakta
dir. Ancak seknidazol tedavisinin 3 gunle sinirli olmasi
tedaviye uyum acgisindan 6nemli bir avantaj olabilir. Or-
nidazoliin diger preparatlara oranla fiat dezavantaji da
tedaviye uyumda sorun yaratabilir.

Hayatlari boyunca c¢ok yuksek dozda ornidazol ve-
rilen farelerde bazi ! morferde artis bildirilmektedir (21).
Bu nedenle parazitolojik muayene yapilmadan ila¢ kul-
laniminin uygun olmadigi disuncesindeyiz.

Sonug olarak ornidazol ve seknidazol semptoma-
tik intestinal E.Histolytica enfeksiyonlarinin tedavisinde
6nemli yan etkilerden uzak, klinik iyilesmeyi cabuk sag-
layabilecek farmakolojik ajanlar olarak goérilmektedir.
Kuguk ¢ocuklarda kullanim kolayligdi agisindan seknida-
zol, yatirllarak tedavi edilen vakalarda parenteral orni-
dazol uygun gdézikmektedir. Vakalarin bir kisminda gai-
tada kist cikmaya devam etmektedir, bu vakalarin takip
edilerek cevre igin saglik sorunu olmadan 6nce tedavi-
leri uygun olacaktir.
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