Antiamibik Bilesikler 1

Amobea sinifindan Endolimax nana, Entamoeba coli, E. gingivalis, E. hartmanni, E. histolytica
ve ladomoeba bltschlii tarleri insanlarin dogal parazitleridir. Amibiyazis terimi

E. histolytica’nin neden oldugu kalin bagirsak iltihabini ifade eder.

Kontamine olmus su veya besinlerle alinan kistler, ince bagirsaktan gecgerken aseksuel
cogalarak trofozoitleri olustururlar. Kolon Iimenine yerlesen trofozoitler, limende mikroflora
icinde geliserek hareketli olgun amip haline gecer. Konakginin direncinin azalmasi veya
amibin virllans kazanmasi sonucu amip kolon mukozasina yerleserek Ulserasyona neden
olur. Hastada hafiften adira kadar degisen derecelerde diyare gézlenir. Kronik vakalarda kolon
mukozasindaki Ulserin nedbelegsmesine bagl olarak bagirsak tikanikligr gorilebilir. Kolonik
amibiyazis vakalarinda mukoza damarlari igcine giren amip, portal dolasimla karacigere
tasinarak hepatit ve karaciger apsesi yapabilir. Kan dolasimi yoluyla amip akciger, beyin ve
diger organlara tasinarak bu organlarda lezyon olusturabilir. Amibiyazisin bu sekilleri tedavi
edilmezse zamanla kroniklesir ve hasta hayatini kaybedebilir. ideal bir kemoterapétik ilag

parazitin hem intestinal hem de ekstraintestinal sekillerine etkili olmalidir.

Birezilya ve Orta Amerika’da Cephalis ipecacuanha’dan hazirlanan ekstreler uzun yillar diyare
tedavisinde kullanilmistir. Bu ekstrelerin antiamibik aktivitesi Vedder tarafindan 1912 yilinda

bilimsel olarak da g&ésterilmistir. Ekstrenin etken maddesi ipeka olkaloidi olan emetindir.

1931 Yilinda karbarson, 1943 yilinda glikobiarsol, 1948 yilinda da antimalaryal ila¢ olarak
kullanilarn klorokinin antiamibik etkisi belirlenmistir. Halokinolin tlrevi olan kliokinol (1931) ve
iyodokinol (1936) bilesikleri gelistiriimistir. Daha sonraki yillarda paramomisin, metronidazol,

nimorazol, ornidazol ve tinidazol bilesikleri gelistirilmistir.
Etki yerlerine gore antiamibik bilesikler

Doku amibisitleri; Bagirsak duvari, karaciger ve diger dokular gibi doku icine yerlsmis invazif
amipleri olduren ilaglardir. Bagirsak lumenindeki amiplere etkisizdir. Bu grupta emetin,
dehidroemetin ve klorokin yer alir. Bu bilesiklerden klorokin hepatik amibisit olup sadece

karaciger dokusundaki amiplere etkilidir.

Luminal amibisitler; Bagirsak I[imenindeki amiplere etkili olan ilaglardri. Bazilari ektolarak
kistlere de etkilidir. Bu grupta yer alan bilesikler halojenli hidroksikinolinler, diloksanit furoat ve

antibiyoklerdir (tetrasiklinler ve paromomisin)

Hem dolu hem de liimende etkili amibisitler; Amibiyazisin bitin sekillerinde kullanilan

bilesiklerdir. Bu grupta metronidazol tlrevleri yer alir.



Antiamibik Bilegiklerin Kimyasal Yapilarina Gore Sininlandiriimasi
4-Aminokinolin taverleri

9-Hidroksikinolin turevleri

Haloasetamitler

5-Nitroimidazol turevleri

ipeka alkaloitleri

Organoarsenik bilegikler

4-Aminokinolin tiirevleri

Bu grupta sitma tedavisinde kullanilan klorokin fosfat bulunmaktadir. in vitro amibisit etkisi
emetinden dusuktir ancak karacigerde yuksek konsantrasyonda birikmesi nedeniyle hepatik
amibiyazis tedavisinde degeri emetine esittir. Oral yolla tedavi dozlarinda alindiginda kalin
bagdirsak mukozasindaki konsantrasyou disiktir, bu nedenle kolonik amibiyazis tedavisinde
etkili degildir.
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Klorokin etkisini protozoanin baz ciftleri arasina kovalent baglanarak DNA fonksionlarini

bozmak suretiyle gosterir Karaciger amibiyazis tedavisinde oral yolla 14-21 glin devam

kullaniimaktadir.



8-Hidroksikonolin turevii bilesikler

Bu grupta kiniofon, kliokinol ve dihiyodohidroksikin bilesikleri yer almaktadir. Bu bilesikler

bagirsak lumenindeki serbest amiplere ve Ozellikle kistlerine karsi etkili olup bagirsak

ceperine veya bagirsak disindaki dolulara yerlesmis amiplere karsi etkisizdir. Bu bilesikle

kisa sureli de olsa yuksek dozda kullanildiginda optik nevrit ve bunun sonucu olarak korluk

ve miyelit yaptigi bildirilmis ve bu sendroma subakut miyolo optik néropati (SMON) adi

verilmigtir.  1956-1970 Yillari arasinda kliokinol kullanimi  nedeyiyle Japonya'da

10.000’den fazla SMON vakasi gérulmustar.
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Kliokinol

I Cl
HO |
N
5-Kloro-7-iyodokinolin-8-ol

Kliokinoliin sentezi

Cl Cl
Cl, KI/ 1,
HO | —> HO | - | |

8-Hidroksikinolinlerin amibisit etkileri 8-kinolinol yapisinin ferro iyonlarina baglanarak
selasyon yapma 6zelliginden kaynaklanmaktadir. iyodokinol mide bagirsak kanalindan
%5 oraninda absorblanir. Oral yoldan 21 gun slre ile akut veya kronik intestinal

amibiyazisin tedavisinde kullanilir.

Haloasetamidler
Haloasetamit turevi bilesikler kloramfenikole vyapisal benzerlik gosterirler ve
dikloroasetamit yapisi tasirlar. Bu grupta yer alan ilaclar klorbetamit, klefamit, etofmit,

kinfamit, teklozan ve diloksanit froattir.
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[1-(2,2-Dikloroasetil)-3,4-dihidro-2H-kinolin-6-il] furan-2-karboksilat
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2,2-Dikloro-N-[[4-[[(2,2-dikloroasetil)-(2-ethoksietil)amino]metillfeniljmetil]-N-(2-

etoksietil)asetamit

Diloksanit furoat
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[4-[(2,2-dikloroasetil)-metilamino]fenil] furan-2-karboksilat



Bu grubun en 6nemli bilesigi diloksanit furoattir. Guglu bir liminal amibisittir. Semptomsuz
vakalarda tek basina, diger vakalarda doku amibisidi bir ilacla birlikte lGmendeki amipleri
yok etmek igin kullanilir. Amibiyazisin dokuya yerlesmis sekillerine etkisizdir.
Ribozomlarda protein sentezini bozarak etki ettigi dusunulmektedir.

Diloksanit furoatin sentezi
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