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Oz

Amag: Kist hidatik, enfektif bir hastalik olmasina ragmen hala primer tedavisi cerrahidir. Bu noktada
tedavinin basari sansini arttirmak igin cerrahi teknik ve kullanilan skolisidal madde énem arzetmektedir.
Literatirde en etkin skolisidal maddenin belirlenmesi konusunda yeterli bilgi bulunmamaktadir. Bu nedenle
her klinik farkli ajanlari kullanabilmektedir.Bu ¢alismada, kist hidatigin cerrahi tedavisinde kullanilabilecek
ajanlardan hangisinin daha etkin oldugunu bulmay! amacladik.

Geregler ve Yontem: Bu calismada Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi'nde karaciger kist hidatigi
nedeniyle opere edilen veya USG esliginde perkiitan olarak tedavi edilen hastalardan alinan kist sivisi
kullaniimistir. Hastalardan steril olarak elde edilen kist sivisi ile in-vitro ortamda skolisidal maddelerin
zamanla iligkili olarak etkinligini arastirdik. Etkinlik degerlendirmesinde skolekslerin canlilik orani baz
alinarak kargilastirma yapildi.

Bulgular: Calismamizda kullanilan ajanlarin 20. dakikada hepsinin basarili oldugunu, ancak en erken ve
en efektif yanitin praziquantel ile alindigini goérdik.

Sonug: Elde edilen bulgular praziquantelin E. granulosusu 6ldirmedeki basarisini gostermekle birlikte
medikal tedavide yer edinmesini éneren calismalara destek vermektedir. E.granulosusun hem medikal
hem de cerrahi tedavisi sirasinda kullanilacak ideal skolisidal maddenin belirlenmesi icin efektivite-yan
etki analizi yapilan daha fazla ¢alisma yapilmalidir.

Anahtar Kelimeler: Ekinokokus granulosus, in-vitro, skolisidal madde, praziquantel, albendazol,
hipertonik sodyum klorir

Abstract

Aim: Although hydatid cyst is an infective disease, its primary treatment is still surgery. At this point,
the surgical technique and the scolicidal substance used are important to increase the success rate of
the treatment. There is not enough information in the literature to determine the most effective scolicidal
substance. Therefore, each clinic can use different agents. In this study, we aimed to find out which of the
agents that can be used in the surgical treatment of hydatid cysts is more effective.

Materials and Methods: In this study, cyst fluid obtained from patients who were operated on for liver
hydatid cyst or treated percutaneously with USG in Gaziantep University Medical Faculty was used.

We investigated the effectiveness of the cyst fluid obtained from patients in a sterile manner and scolicidal
agents in an in vitro environment in relation to time. In the effectiveness evaluation, a comparison was
made based on the viability of scoleks.

Results: We found that all of the agents used in our study were successful at the 20th minute, but the
earliest and most effective response was obtained with praziquantel.

Conclusion: Besides that the obtained findings show the success of praziquantel in killing E. granulosus,
they support the studies that suggest its place in medical treatment. Further studies with efficacy-side
effect analysis should be conducted to determine the ideal scolicidal substance to be used during both
medical and surgical treatment of E. granulosus.

Key words: Echinococcus granulosus, in vitro, scolicidal matter, praziquantel, albendazole, hypertonic
sodium chloride
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GIRIS
Kist hidatik ya da ekinokokosis, diinyada koyun
yetistirilen yorelerde gorilen bir zoonotik hastaliktir.
Cogunlukla gliney asya ve orta dogu da goérilse de
tim dinyada rastlanmaktadir. Kist hidatik siklikla
karaciger, akciger, dalak gibi organlara yerleserek
ciddi morbidite ve mortaliteye neden olmaktadir.
Tdm dinyada kist karaciger kist hidatigi tedavisinde
kabul edilen temel ydntem cerrahi yaklasim ve
perkltan girisimsel tekniklerdir. Her iki ydntemde de
kist trofozoitlerini inaktive etmek icin skolisidal ajanlar
kullaniimaktadir. Deneysel calismalarda kist hidatik
niksundn énlenmesinde kullanilan skolisidal madde,
kullanim sekli ve suresinin etkili oldugu belirtilmigtir
(1,2). Bu calismada amacimiz, klinik olarak kullanilan
skolisidal ajanlarin  etkinliginin  degerlendirilerek
hastaligin efektif bir sekilde tedavi edilebilmesini
saglamak, nlks oranlarinin azalmasina katki
saglamak ve yeni tedavi ydntemlerine 1sik tutmaktir.

GEREGLER VE YONTEM

Bu calismaya 2016/92 sayi ve 21.03.2016 tarih
numarali yerel etik kurul onayi alinarak baslandi.
Karaciger kist hidatigi tanisi konulan hastalarda
cerrahi veya perkitan drenaj tedavisi calismadan
bagimsiz olarak planlandi. Cerrahi yapilan hastalarda
kist acilmadan dnce 18 G igne ile kist sivisi aspire
edildi. Perkitan girisim yapilan hastalarda USG
esliginde kiste 18G ponksiyonignesi ile girilerek aspire
edilen kist sivisi kullanildi. Kist sivisi mikrobiyoloji
laboratuarinda incelenerek mililitrede 1000'den
fazla sayida canl skoleks iceren sivilar ¢alismaya
dahil edildi. Yeterli sayida canli skoleks iceren kist
sivisindan 0.2 mlalinarak mikrottplere aktarildi. TUpler
numaralandirilarak sirasiyla 0,9 NaCl(kontrol), %3
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ba i, |

I
S.dk

Canblik (%)
&
o
I

L L
10.dk 20.dk

Zaman

Sekil 1. Skolisidal madde uygulamasi sonrasinda zaman-
canlilik orani grafigi
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NaCl, %15 NaCl, %2 albendazol, %5.6 praziquantel
iceren 0,2 ml skolisidal soltusyonlar ilave edildi.
Sirasyla 2, 5, 10 ve 20. dakika sonunda kist sivisi-
skolisidal karisim sivisindan drnekler alinarak eozin
ile boyandi, mikroskop (Olympus ¢x31,2014,japonya)
altinda 100x buyutmede skoleksler sayildi ve canl
skoleks sayisi/toplam skoleks sayisi orani yuzde (%)
olarak hesaplandi.

Ameboid  hareketliligini  kaybetmemis, oval
sekillerini koruyan ve eozin boyasi ile boyanmayan
skoleksler canli; hareketsiz, rostellumlari ice cekilip
invajine olmus, yuvarlaklasmis ve eozin ile boyanmis
skolekslerdluolarak kabul edildi. Zaman ve maddelerin
canlilik orani Gzerine etkisinin arastiriimasi i¢in 2 yonla
faktoriyel varyans analizi ve LSD c¢oklu karsilastirma
testleri kullanildi. istatistiksel analizler igin SPSS for
Windows version 22.0 paket programi kullanildi ve
P<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calisma icin incelenen 15 hastanin 2 sinde
karaciger sol lobunda, 13 linde karaciger sag lobunda
kist vardi. Gharbi siniflamasina gére bunlarin 3'Unln
tip 1, 2' sinin tip 2, 7'sinin tip 3, 3'Unun de tip 4 oldugu
go6rildl. 8 hastada 1 adet kist varken 7 hastada
birden fazla kist bulunmaktaydi. 3 hastada kist ¢api
5 cm den kiglk,12 hastada 5 cm den blyuktad. Kist
sivisi alinan 15 hastanin 12 sinde yeterli sayida
canli skoleks olmadidi icin skolisidal effektivitesi
calisilamadi. Skolisidal c¢alisilan hastalarda tim
skolisidal maddeler 2. dakikada skolekslerin
tamamini 6ldirmede basarisiz olurken 5. dakikada
praziquantel, 20. Dakikada %2 albendazol, %15 ve
%3 NaCl soltsyonlari skolekslerin tamamini éldirdi
(Tablo 1). Tum skolisidal maddeler 20. dakikada
kontro (%0.9 NaCl) grubuna gére anlamli derecede
(p<0.05) etkili bulundu (Sekil 1). Maddeler ve
zamanlar arasinda canlilik orani bakimindan anlaml
farklilik gézlendi (sirasiyla P=0,001, P=0,001). Ayrica
zamanlar ile maddeler arasinda interaksiyon etkisi de
anlamli bulundu (P=0,001) (Tablo 2).

TARTISMA

Kist hidatik hastaliginin énlenmesinde en etkili
yontemler, hijyen kosullarinin iyilestiriimesi, endemik
bélgelerde koruyucu onlemler alinmasi ve hastalik
hakkinda risk altindaki bireylerin bilgilendiriimesidir.
Kist hidatik icin ideal tedavi ydontemi hastanin klinik
durumuna ve Kist tipine gére secilmelidir. Ancak, bu
dénemde kullanilan tedavi algoritmalari konusunda
hala bir tartisma mevcuttur. Gintimuzde, tercih edilen
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insan kist hidatiginde skolisidal madde etkinligi

Tablo 1. Skolisidal maddeler uygulandiginda skolekslerin zamana gére ortalama canlilik orani ve standart sapmalari

Madde Zaman

2.dk 5.dk 10.dk 20.dk
%0,9 NaCl 69,67+5,51 39,33+7,50 26,00+7,21 18,00+£1,73
%3 NaCl 45,33+11,37 39,3316,80 10,331£5,50 1,66+2,08
%15 NaCl 37,66+6,65 20,00+2,00 9,33+2,51 00
%5,6 Praziquantel 11,66+£3,51 2,33+£2,08 00 00
%2 Albendazol 49,00£11,53 31,33+3,51 153 2,66+2,51

yontemler, hidatik kist tipinin radyolojik bulgularina
bagl olarak cerrahi veya girisimsel radyoloji
yontemlerini icermektedir. Bununla birlikte, tim
tedavi yontemlerinde, hastaligin niks orani istenen
seviyeden daha yuksektir. Kist hidatiklerin tekrarini
onlemek igin skolisidal ajan uygun sekilde ve uygun
sure ile uygulanmalidir. Genel olarak, cerrahlar kendi
tecribelerine goére skolisidal ajanlari secerler.

Cerrahi tedavi uygulanan kist hidatik hastalarinda
radyolojik siniflamaya goére Kkist tipinin niks ile
iligkili olmadigi bildiriimektedir (3). Bu calismada,
gharbi tip 3 ve 4 hepatik hidatik kist olgularindan
elde edilen sivilardaki canli skoleks sayisinin
oldukga disuk oldugu gordlmuistir. Bu durumun
kist hidatik sivisinda safra kontaminasyonundan
kaynaklandigi dusinulmektedir. Bu durum biliyer
sistem istiraki olan kist hidatiklerde niiks oranlarinin
daha duglk olabilecedi anlamina gelse de, literatur
verileri bu gorusu desteklememektedir (4). Bir bagka
tartismali konu da, sadece tibbi tedavi kullanarak
kist hidatiklerde skolisidal etkinlik saglanmasidir.
Sadece albendazol uygulanan hastalarin% 30'unda
kir saglandigi ve hastalarin% 50'sinin tedaviye
acik¢a yanit verdigi 6ne suriimustar (5). Albendazol
tedavisi almayan hastalarda hastalik niiks orani daha
yuksektir (6). Ameliyat sirasinda profilaksi icin ve
hastaligin yayilmasini énlemek igin tibbi tedavinin
kullaniimasi gerektigini dusunuyoruz.

Hipertonik salin soltusyonlari dinya ¢apinda en

yaygin kullanilan skolisidal ajanlardir. NaCl tGin degisen
konsantrasyonlari farkli etkinlik surelerine sahiptir
(7). Ne yazik ki, etkinligin dusuk konsantrasyonlarda
distiigi bilinmektedir. in vitro skolisidal ajanlari
kargilastiran  bir ¢alismada, hipertonik salin
solisyonlarinin % 0,9 NaCl' den anlaml olarak daha
etkilioldugu bulundu (8). % 20 NaCl'nintam aktivitesinin
45. dakikada oldugu gorildi. Hipernatremi riski %
20 NaCl kullanildiginda artmakta oldugu saptandi.
Kayaalp et al. (9) yaptidi calismada % 0.9,% 3 ve%
6.5 konsantrasyonlarindaki salin solusyonlarinin 60
dakika boyunca tam etkili olmadigini,% 10,% 15,% 20
ve% 30 konsantrasyonlarinin sirasiyla 75., 10., 6. ve
3. dakikalarda tam etkinlik gosterdigini bulmuslardir.
Diger yandan, hipertonik salinin yan etkileri nedeniyle
kullanmanin guvenli olmadigini da sdylemektedir. Bu
calismada,% 15 NaCl' nin 20. dakikada tam etkinlik
gosterebilecedi bulunmustur. Sadece praziquantel
kullanilarak  yapilan g¢alismalarda praziquantel
kullanimi perioperatif proflaksi ve cerrahi esnasinda
yayllimi engellemek amaciyla énerilmistir (10,11).
Bagka bir calismada intraabdominal hidatozis
tanisi olan hastalara preoperatif albendazol ve
albendazol + praziquantel kombinasyonu verilmis,
kombine tedavi alan grupta serum ve kist sivisinda
albendazol sulfoksit diizeylerinin daha ylksek oldugu,
intraoperatif degerlendirmede canliigini  yitirmis
skoleks oraninin daha yuksek oldugu saptanmistir
(12). Alvela, Suarez et al. (13) yaptigi baska bir

Tablo 2. Skolisidal maddelerin goklu karsilastiriima analizi ve p degerleri

Madde 1 Madde 2 2.dk 5.dk 10.dk 20.dk
%0,9 NaCl %3 NaCl 0,001 0,03 0,001 0,001
%0,9 NaCl %15 NaCl 0,001 0,001 0,001 0,001
%0,9 NaCl %5,6 Praziquantel 0,001 0,001 0,001 0,001
%0,9 NaCl %2 Albendazol 0,001 0,080 0,020 0,001
%3 NaCl %15 NaCl 0,090 0,040 0,820 0,700
%3 NaCl %5,6 Praziquantel 0,001 0,001 0,024 0,700
%3 NaCl %2 Albendazol 0,410 0,650 0,290 0,820
%15 NaCl %5,6 Praziquantel 0,001 0,001 0,040 1,000
%15 NaCl %2 Albendazol 0,014 0,014 0,210 0,550
%5,6 Praziquantel %2 Albendazol 0,001 0,001 0,001 0,540
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calismada preoperatif albendazol ve praziquantel
kullaniminin  anti-parazitik etkisinin daha belirgin
oldugu tesbit edilmigtir. Farelerde deneysel kist hidatik
olusturularak yapilan bir ¢alismada praziquantel
kullaniminin metasestodlarin tegumentlerinde
ultrastriktirel degisiklikler yaparak kist gelisiminin
baslangicinda etkili oldugu, metasestodun kistik
tabakalari tamamen olustuktan sonra etkisinin
azaldigi bulunmustur (14). Bu nedenle, praziquantel
cerrahi yontemle veya kist Gzerinde perkitan olarak
yapilan invazif midahalelerde etkili bir skolisidal
ajan olabilir. Cerrahi tedavide reklrrens riski,
radikal cerrahiye kiyasla konservatif yaklasimlarda
daha yuksektir, clinkd kist boslugu acilir ve bu, kist
duvarinda lokalize olmus endokistlerin, kiz vezikillerin
yakindaki dokulara / bosluklara yayilmasina neden
olabilir. Bu nedenle, skolisidal madde secimi, 6zellikle
konservatif prosedirlerde ¢ok daha o6nemli hale
gelmektedir. Radikal cerrahinin deneyim gerektiren
bir islem olmasi ve komplikasyonlarinin daha fazla
olmasi nedeniyle konservatif cerrahi proseduirler
Tarkiye'de daha sik tercih edilmektedir. Bu nedenle
bekleme suresi kistin tamamen inaktivasyonu igin
cok dnemlidir.

Bu ¢alismada,% 5.6 praziquantel en kisa slrede
en yuksek etkinligi gostermistir. % 15'lik NaCl
ve% 2'lik albendazol neredeyse ayni etkinlige
ulasmistir. Sonuglar, %5.6 praziquantelin cerrahi
esnasinda ve girisimsel islemlerde kullanilabilecegini
dusindirmektedir.

Cikar Catismasi: Calismada herhangi bir ¢ikar ¢atismasi yoktur.

Finansal Cikar Gatismasi: Calismada herhangi bir finansal ¢ikar
catismasi yoktur.
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