Sitma Tedavisi ve Profilaksisi

Sitma tedavisinde anti parazitik ilaglar kullanilir. Bu ilaglarin ise, her birinin, parazitin tiirii ve
parazitin yagam evresine gore etkileri farkli olmaktadir. Bazisi eritrositer evrede, diger bazilar1
ise doku evresinde yeterli bir etki saglayabilmektedir. Diger evrelere olan etkisi ya hi¢ yok ya
da ¢ok zayiftir. Bu zayif etkiyi anlarmak i¢in ¢ok yliksek dozlara ¢ikilmasi gerekmektedir fakat
yan etkileri nedeniyle bu da yapilamamaktadir. Tiim parazit tiirlerine veya parazitin tiim
evrelerine etkili olabilen bir ilag heniiz bulunamamistir. Bu nedenle de, sitma tedavisinde
kullanilacak ilaglarin hangi parazit tiiriine ve o parazitinde hangi evresine yeterli bir etki

yaptiginin bilinmesi gerekir. Bunlar bilinmeden etkili bir tedavi yapilamaz.

Plazmodiumlarm yasam dongiisii sirasinda parazitin baslica su formlari olusur:

1) Sivrisinek tarafindan insana inokule edilen sporozoitler,

2) Karaciger parankim hiicresine yerlestikten sonra orada ¢ogalan (doku sizogonisi)
formlar

3)Bu c¢ogalma sonunda karaciger hiicrelerini catlatarak kana dokiilen doku
merozoitleri

4) Bu arada karaciger hiicresine yerleserek bir siire sakli kalan hipnozoitler

5) Eritrositlerde ¢ogalan (eritrositer sizogoni) ve bu ¢ogalma sonunda kana dokiilen
aseksiiel kan formu.

6)Gametositler (seksiiel kan formu)

7) Sivrisinekte cerayan eden sporogoni evrelerine ait formlar ve
sporozoitler. Sitmada kullanilan ilaclar etkili olduklar1 bu parazit formu veya evresine gore

smiflandirilir.

Plazmodyumun Kandaki Dongii Evrelerine Etki Eden Ilaglarin Mekanizmasi

Doku Sizontositlerine Etkili flaclar

Parazitin karacigerde iiremesi sirasindaki formunu veya karacigerden kana dokiilen doku

merezoitlerini etkileyen ilaclardir. Bu ilaglar, paraziti karacigerdeki lireme evresinde ya da



karacigerden dokiildiikten hemen sonra baski altina alarak onlarin eritrositlere ulagsmasimni onler.
Boylece, ilk klinik atak ortaya ¢ikmaz. Bu etkilerinden dolay1 da, P. Falsiparumda hastaligin

olusmasini 6nlemede, Vivax ve Ovale'de ise niiksleri onlemede kullanilan ilaglardir

Sizontosit Formuna Etkili Tlaclar

Parazitin eritrositlerdeki ¢ogalmasini veya bu ¢ogalma sonucunda kana dokiilen aseksiiel kan
formunu etkileyen ilaglardir. Bu 6zellikleri nedeniyle, esas olarak akut ataklarin tedavisinde
kullanilir. Ayrica, klinik kurs ortaya ¢ikmadan 6nce verilmek suretiyle, klinik ataktan korumada

veya klinigin baskilanmasinda kullanilan ilaglardir.

Gametosit Formuna Etkili Ilaglar

Parazitin seksiiel formlarmi etkileyen ilaglardir. Boylece insandan sivrisinege gametositlerin

gecisini engelleyerek sitmanin bulasmasini 6nlerler.

Ookist Olusumunu Engelleyen ilaclar

Parazitin, ookist olusturmasini engelleyerek, sivrisinekteki gelisimini bloke ederler. Boylece
sitma bulasicini keserler. Her ilag parazit tiirii ve bu tiiriin suslarina gore farkl etkiler gosterir.
Ayrica, tedaviye alinan kisinin immiinite durumu ile fizyolojik, metabolik ve yasi1 gibi 6zel
durumlar1 da ilaclarin etkisini degistirmektedir. Tiim bunlara ek olarak, her bdlge ve iilkede
farkl farkli ilaglara rezistans gelismistir. Bu nedenle de, sitmanin kesin bir tedavi semas1 yoktur

ve olamaz. Her iilkenin, her bélgenin kendine 6zgii bir tedavi semast olmas1 gerekir.

Sitma Tedavisindeki Hedefler:
-Risk Yonetimi
-Sinek sokmasindan korunma (Cildi kapatacak kiyafetler, cibinlik kullanim, cilde
uygulanan koruyucu spreyler)
-Kemoprofilaksi

-Erken tani ve tedavi



Kemoprofilaksi / Korunma

Biitiin Onerilen kemoprofilaksi rejimleri malaryanin goriildiigii alana planlanan seyahatten
once, seyahat boyunca, bdlgeden ayrildiktan sonra ila¢ kullanimini igerir. Seyahate ¢ikmadan
once ilacin kullanimi sitma parazitine maruz kalmadan kanda belli bir seviyeye ulasmasini

hedefler.

Klorokine diren¢li plasmodium falciparum tiirlerin oldugu Karayipler, Panama kanalinin
batisinda ve orta dogunun bazi iilkelerinde onaylanmistir. (Tablo 1’de Klorokiné direngli ve
hassas tiirler i¢in dozlar gosterilmistir.) Sulfadoksin-pirimetamine direng giineydogu Asya,
Asya’nin diger bolgeleri, Afrika’nin biiyilk kisminda, Giiney Amerika’nin Amazon nehri
havzas1 bolgesinde yaygindir. Burma ve Kambogya ile Tayland sinirlari, Kambogya’nin bati
illerinde, Laos simirlar1 boyunca, Tayland ve Kambogya smirindaki komsu pargalarda, giiney
Vietnam’da meflokine direng goriiliir. Yeni Gine ve Endonezya’da klorokine direngli

Plasmodium vivax turleri vardir.

Temel profilaksiye ek olarak, Plazmodyum vivax ve Plazmodyum ovale’de ki hipnozoitlerin
nedeniyle gecikmis klinik olgularda terminal profilaksi maruzuyet siiresinin sonuna dogru bir

ila¢ kullanir.

Kemoprofilaksi i¢cin dnerilen tedaviler, denizasiri durumlar i¢in de uygundur.

- Doksisiklin: Giinliik 100 mg alinmalidir. Seyahatten bir giin 6nce doniisten sonraki 4
hafta boyunca.

- Meflokin: Haftalik 250 mg alinmalidir. Seyahatten bir ya da iki hafta 6nce alinmalidir
ve doniisten 4 hafta sonra.

- Ginlik bir atovakuon/proguanil tablet alinmalidir. Seyahatten bir giin Once ve
dondiikten sonra bir hafta devam edilmelidir. Tedavi esnasindada bazi durumlarda
kullanilabilir.

- Haftalik 300 mg klorokin ve giinliik 200 mg proguanil alinir. Seyahatten bir hafta 6nce
ve doniisten sonraki 4 hafta boyunca devam edilmelidir.

- Haftallk 400 mg hidroksiklorokin alinir. Seyahatten bir ya da iki hafta once

baslanmalidir ve doniisten sonra 4 hafta devam edilmelidir (Health England, 2014).



Hangi tedavinin uygun oldugu, seyahat eden kisinin hangi iilkeye gidecegine ve kisiye baghdir.

Dozlar 12 yas ve lizeri ¢ocuklar, yetigkinler i¢in uygundur. Bazi durumlar i¢in uygun tedaviler:

- 100 mg dapson ve 12,5 mg haftada bir pirimethamin alinabilir ama agraniilositoz
nedeniyle onerilmez.
- 30 mg giinlik primakin alinir. Primakin tedavisine baglamadan 6nce G-6-P

dehidrogenaz testi gerekliligi nedeniyle tavsiye edilmez.

Giinliik 300 mg’dan 325 mg’a kadar kinin siilfat alinir ve etkili bir tedavidir fakat kininin yan

etkilerindne dolay1 6nerilmez.

Plazmodyum vivax’a kars1 profilaksi bu parazitin karacigerdeki uzun kalis asamasindna dolay1

farkl bir yaklagim gerektirir.

Tablo 1. Klorokine direngli ve hassas malarya igin alternatifler

Cocuklar i¢in agirhiga gore | Yetiskin dozu
doz
Klorokine duyarli malarya
5 mg/kg haftalik 300 mg
Klorokin 1.6 mg/kg giinliik 100 mg
Proguanil 3.5 mg/kg giinliik 200 mg
Klorokine diren¢li malarya
Meflokin 5 mg/kg haftalik 250 mg
Doksisiklin 1.5 mg/kg giinlik 100 mg
Primakin 0.5 mg/kg giinliik | 30 mg
yiyecekle birlikte
Atovakuon/Proguanil 4/1.6 mg/kg glinliik 250/100 mg




Sivrisinekler tarafindan insana inokule edilen, sporozoitleri daha karacigere ulasmadan ve
orada ¢ogalmadan etkileyen bir ila¢g yoktur. Profilakside ki amag¢ paraziti, doku sizogonisi
evresinde veya doku merozoitleri halinde iken etkileyen ilaglar (doku sizontositleri) kullanmak

suretiyle onlarin eritrositlere ulagsmasini engellemek, dolayisi ile de sitma klinigini 6nlemektir.

Proguanil ve primethamin, Falsiparum i¢in doku sizontosit formunu baskilayan ¢ok etkili birer
ilactir. Bu tiir parazitin, karaciger hiicrelerindeki formunu etkili bir bicimde yok ederek ileri
evrelere gegmesini engeller. Buna karsilik, her iki ilacin da, Vivax ve Ovale'nin doku evresine
belirgin bir etkisi yoktur. Bu tiirlerin karaciger formuna ¢ok etkili olan Primakin ise, toksititesi
nedeniyle, uzun siire ve koruma amagli kullanilamaz. Yalnizca hipnozoitlerin yok edilmesinde,

diger bir anlatimla bu tiirlerin radikal tedavisinde kullanilabilir.

Basta klorokin olmak {izere, tiim sizontosit formuna etkili ilaglar, sitma klinigi ortaya ¢ikmadan
once ve kiiciik dozlarda verilir ise, parazitin eritrosit formunu baskilayarak (suprese ederek)
klinik atagm olugmasini Onler. Sizotosit formuna etkili ilaglarla yapilan kemoprofilakside
Falsiparum'da gergek bir korumaya ulasma olanagi varken diger tiirlerde, kemoprofilaksi ile

yalnizca klinigi baskilama sonucu elde edilir.

Vivax ve niiks yapan diger tiirlerde 6zel risk gruplar1 (lenfoma, 16semi, AIDS, hodking gibi
immiin sistem yetersizligi olanlar, sitositatik alanlar, gebeler) disindaki kisilere kemoprofilaksi
amactyla sizontosit formuna etkili ilaglar verilmemelidir. Bu risk gruplarina verilmesi halinde

de, radikal tedavileri saglanincaya dek, kisi dikkatlice izlenmelidir.

Sitmada kemoprofilaksiye daha ¢ok sitmanin endemik oldugu bolgelere, 6zellikle de yurtdisina
gidip orada belli bir siire kalacak kisilerde basvurulur. Amag, kisileri orada kaldiklar1 stire
icinde Falsiparum'a yakalanmalarini, diger tiirlerde ise yolculuk sirasinda akut atak
gecirmelerini onlemektir. Bu amag¢ disinda, 6zellikle de yerlesik toplumda kemoprofilaksi

yapilmamalidir.

Kaynak
Sitma hastalig1 ve bu hastalifin tedavi ve profilaksisinde etkili bilesikleri, Ankara Universitesi

Eczacilik Fakiiltesi Lisans Arastirma Projesi, Seray Ecemis, Danigsman: Mehmet Alp, 2015.



