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GIARDIASIS*
Dr.Sokrii Kacokodik** Dr.Mtnir Sahinogiu***

Giardiasis; flagelli bir protozoa olan Giardia lamblia (G.lamblia)
tarafindan meydana getirilen ve dinyanin her yéresinde siklikla rast-
lanilan paraziter bir hastaliktir. G.lamblia degisik yayinlarda Giardia
intestinalis ismi ile de amlmaktadir.

Ik defa 1681 yilinda Leeuwenhoek'in kendi gaitasinda gordugi fakat
tamyamadigl patojen'in daha sonra 1859 yilinda Lambl tarafindan
tim morfolojik ozellikleri ile insanlarda hastalifa neden oldugu rapor
edildi & Bu tamm izerine gaitamin patolojik incelenmesinde bu para-
zjt'in dinyanin her yerinde ozellikle geri kalmis veya gelismekte
olan ve saglik sartlari yetersiz olan toplumlarda siklikla rastlandig:
gézlendi.

Morfoloji : Giardia, kistik ve trofozoid olmak tzere iki sekilde bulun-
maktadir. Giardia'nin hareketli trofozoidleri duodenum'a ve proksimal
jejunum mukoza yiizeylerine tutunarak yasarlar ve ikiye boliinerek
cogalirlar. Trofozoidler 8-12 mikron uzunlugunda, 6-12 mikron genis-
liginde, 2-4 mikron kalinliginda olup, dorsoventral olarak diz iki
cift cekirdegi ve dort flagellum'u vardir (Resim 1). Ventral yiizeyin
on yarisinda konkav bir disk yer alir. Bu disk mikroorganizmaya
iki loblu bir gekil verir. Bu disk'in yapisict bir organ gibi goriilmesi
nedeniyle bupna emme diski denilmektedir. Trofozoidler gaita'da
ishal olmadig1 strece nadiren -bulunurlar. Kistler 7-8x10-12 mikron
boyutlarinda ovoid bir yapidadir. Kist- duvar1 0.3 mikron kalinhiginda-
dir. Bir kutbunda 4 adet c¢ekirdegi vardir {Resim 2). Kistler, trofo-
zoidlerden Kkistik bir duvarin sekresyonu ve intraselliiller olusumlarin
.duplikasyonu ile olugsmaktadir. Barsak hareketlerinin arttigi durumlar-
da kist olusmasi icin siire yeterli olmadigindan, kistik sekil yerine
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trofozoidler disariya atilabilmektedir. Su kaynaklarinin klorla dezen-
feksiyonu ile giardia kistlerinin yeterince yok edilmedigi bildirilmek-
tedir. Bu nedenle canh kistleri ayirmak igin c¢oktiirme ve silizme
metodlarinin gerekli oldugu distnilmektedir.

Resim 1. Giardia lamblia trofozoidlerinin tricgrome—boy351 ile hazirlanmis bir
preparatinin 1000 x blyUtmede gdrlnimii s

Resim 2. Giardia lamblia kistlerinin iodine-formalin ile boyanmis bir preparati-
nin 1000 x bilyiitmede; her bir organizmada karakteristik olan kist duva-
rinda sitoplazmanin retraksiyonu ve oval bigimdeki vlicudun gérﬂnﬂmﬁz.
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Sikhiga ve Epidemiyolojisi : Gelismis ilkelerde asemptomatik kisiler-
de G.lamblia'y1 disariya c¢ikartma oramt % 1-7 iken gelismekte olan
tlkelerde bu oramn % 5-50 arasinda degistigi rapor edilmisti . Genél
olarak dunyanin her yerinde giardiasis'in goriilme sikhigt % 2-30
arasinda degismektedir. Insanlar veya alt simiftaki memeliler tara-
findan kontamine edilmis sularin hastaligin insanlara bulagmas: icin
kaynak teskil ettigi distnilmektedir. Genis halk kitlelerini etkile-
ven enfeksiyonlar, sehrin merkezi su sisteminin giardia kistleri ile
bulagmasi sonucu olugmaktadir.

Patogenez : Hastaligin bulasmasi igin hi¢ bir vektdre gereksinim
yoktur. Gonilliller dzerinde vyapilan bir c¢alismada, 100 ve 100'in
tzerinde kist yutanlarin hepsinin enfekte oldugu saptanmigtir %, Hasta-
larin ¢ok azinda semptomlar geligirken olgularin c¢ogunda bu enfeksi-
yonun 5-41 ginde spontan olarak iyilestigi bildirilmistir. Etken orga-
nizmaya alindiktan sonra pargalanmakta ve {ist sindirim sisteminde
iki trofozoid'le bolinmektedir. Trofozoidler karakteristik olarak in-
testinal mukozada lenfositik infiltrasyona ve malabsorpsiyona neden
olmakla beraber enfeksiyon veya mukozal yaralanmanin derecesi
malabsorpsiyon defektinin giddeti ile korelasyon gostermemektedir.
Trofozoidlerin  epitelyumu ve epitelyumun absorbe ~edici disklerini
de istila ederek intestinal mukozada mikro villuslari direkt olarak
hasara ugrattiklar1 elekiron mikroskopik calismalaria gosterilmis-
tir % Belirgin plazma hiicre infiltrasyonu ile beraber olabilen jejunal
mukoza artrofisinin tedaviyi takiben duzeldigi belirtilmistir. Immun
globulin eksikligi olan hastalarda, belirgin villéz atrofi olmasina
ragmen; tutulumun lokal olabilecegi, ¢ok sayida kesitler yapilmadikca
normal intestinal biyopsi orneklerinin elde edilebilecegi bildiriimis-
tir®. Giardiasis'li immun yetmezligi olmayan hastalarda biyopsi sonucu
jejunal mukozada ¢ degisik morfoloji gosterilmistir. ilk grupta muko-
zada morfolojik veya immunohistokimyasal anormallik yokken, ikinci
grupta anormal sayidaki villus'larin epiteller arasi lenfositlerin ve
lamina propriada immun globulin tagsiyan hifcre sayisimin arttifl,
ficinctt grupta ise villus atrofisinin oldugu, ¢ok sayida epiteller arasi
lenfositlerin ve lamina propriada immun globulin {ozellikle IgA, IgM}
tasiyan hiicrelerin bulundugu rapor edilmistir?.

Giardiasis'de ozellikle disakkaridaz da daha fazla olmak iizere intes-
tinal enzimlerde azalma, A Biz vitamini ile folikasit ve karbonhid-

ratlarda absorpsiyon defektleri siklikla oiabilmektedir. Bu durum
tedavi ile genellikie diuzelmektedir.

Giardiasisde barsagin Gst kisimlarindaki kolon florasimin cogalip bakte-
rinin asir1 lremesi, malabsorpsivona ve ishalin gelismesine katkida
bulunabilmektedir °,

Gelismekte olan (lkelerde malnitriisyon ve “enterik enfeksiyonlar
siklikla birarada gorulmektedir. G.lamblia, enfekte olmus kiiciik ¢ocuk-
larda beslenme yetersizliginin olusumunda ¢6nemli bir rol oynayabii-
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mektedir. Kay ve arkadaglar1® cogunlugunda ishal ve gelisme gerili-
- ginden olusan 1147 g¢ocuga ince barsak biyopsisi yaptilar ve bu olgu-
larin 154'inde giardia enfeksiyonu oldugunu saptadilar. Tedaviden
sonra bu cocuklarda gézlenen Kkilo artigi, patojen'in protein-enerji
malnitrisyonunda onemli bir faktor olabilecegi fikrini desteklemekte-
dir. Giardiasis'le immun yetmezlik sendromlarmin birlikte goriilebil-
mesi bir sinerjik iliskiyi dustindirmektedir. Immun yetmezligi ve
intestinal semptomiari olan hastalarin % 80 kadarinda giardiasis'in
de olat ilecegi bildirilmektedir. Giardiasis olgularinda basta IgA ve
IgM e ikligi olmak f{izere belirgin derecede disgamaglobineminin
gelisebilecegi rapor edilmektedir. Aklorhidri, hipoklorhidri ve malnit-

risyon'un giardiasis'e zemin hazirlayici nedenler arasinda oldugu be-
lirtilmektedir.

Klinik bulgular : Hastaligin inkiibasyon siiresi ortalama 8 gin olup
bu stire 3 giin ile 42 gin arasinda degisebilmektedir. Klinik bulgular
oldukca degisken olup hi¢ semptom olmadigi gibi bazen akutdan
kroniz: kadar olan ve kendiliginden gecen ishal veya tekrarlayici
ishal ve malabsorpsiyon gozlenebilmektedir. Klinik semptomlarin
degiskenligi parazitin virulans: ile ilgili olabilir?. En belirgin semptom-
lar; her zaman saptanamayan dustk dereceli ates, istahsizlik, bulanti,
kramp tarzinda karin agrilari, arahkli veya uzamig ishal, siskinlik
ve gaz cikarmadir. Semptomlar yas gruplarina gore de degisebilmek-
tedir & 5 yasindan kugiik gocuklar, daha buiyiikler ve erigkinlere gore
daha semptomatik olabilirler. Bir yasindan kiiciiklerde ishal, kusma,
istahsizhk, hareketsizlik ve gelisme geriligi daha sik olurken, bes
yasindan biiyttklerde abdominal kramp, sulu ve arabikli ishal veya
konstipasyon daha fazla gozlenmektedir. Akut giardiasis kendiliginden
diizelebilir. Gerek deneysel, gerekse dogal kazanilmig enfeksivonlarda
parazit gaitadan 4 ile & hafta icinde kaybolmakla beraber bazi,
‘enfeksiyonlar aylar yada yillarca devam edebiimektedir. Kronik giar-
diasisde; genellikle aralikl, yumusak, kotl kokulu gaita olabilir.
Karinda distansiyon, gaz, epigastrik agri, substernal yanma, bulanti
ve istahsizhik da bulunabilir. Kronik giardiasis'in agir formlart saghkli
bireylerde kismen saptanabilmesine ragmen bu klinik belirtiler ozellik-
le barsagin nodiler lenfoid hiperplazisi ile beraber olan IgA eksikligi
ve hipogamaglobulinemisi bulunan hastalarda sikca gorilmektedir.
Kronik giardiasis ¢ocuklarda protein-enerji malnatrisyonunun  gelis-
mesine katkida bulunabilmektedir. Cocuk ve erigkinlerde g¢oliak supru
benzeri semptomlar tammlanmgtr. Yag, karbonhidrat, B vitamini,
folik asit, vitamin A, malabsorpsiyonunun gelisebilecegi bildirilmekte-
dir?.

Komplikasyonlar1 : Safra kesesi ve safra yollar1 enfeksiyonlari, kolan-
jit, granulomatdz hepatit, gozde inflamatuar hastalik, sinovit, proktit,
uzamg ates, pankreatit, mezenter lenfadenit, ilseratif kolit, EEG
anormallikleri, davranis bozukluklari gibi patolojilere rastlanabilmek-
tedir L. Komplikasyonsuz giardiasisde hematolojik bulgular saptanmaz-
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ken, belirgin malabsorpsiyona ikincil anemi gelisebilmektedir. Giagdi-
asisde eozinofili tesbit edilemgezken, giardiasisin kronik Urtikere neden
olabilecegi de belirtilmektedir”.

Teshis : Halen giardiali her enfeksiyonu tek bagina saptayabilecek
bir yontem gelistirilememistir. Bunun igin genel olarak asagidaki
testler uygulanmaktadir L

I. Fekal incelemeler:
a. Direkt olarak taze gaita Orneklerinin serum fizyolojik ile
ve/veya iod boyast ile boyanip incelenmesi,
b. Trichrome boyas: ile kalict bir sekilde boyali kesitlerin yapil-

mast,
c. Formalin etil asetat yontemi ile konsantrasyon tekniklerinin
uygulanmast.

11, Duodenal icerik:
a. Entubasyon ile duodenal drenaj,
b. Entero-Test kapsiili ile toplanan mukus,
c. Endoskopik inceleme esnasinda sekresyonun toplanmasi ve yay-
malarimin yapilmasi.

HLpuodehal biopsi:
a. Giemsa veya Bodian boyasi ile 1sik mikroskopisi,
b. Giemsa veya DBodian boyasi ile mukozal yaymalarin incelen-
© mesi,
c. Elektron mikroskopik inceleme.

Laboratuvar ydntemlerinin en pratik ve kullanislt olam fekal inceleme-
lerdir. Optimal diski incelemesi ic¢in orneklerin uygun sekilde top-
lanmasi1 gereklidir. Absorbe olmayan antiasit ve bizmuth (peptobizmol,
bizmuth ve peregorik) veya kaolin (kaopecktat v.s) igeren antidiareik
bilesikler mikroskopik inceleme yapilmasina engel olacagindan incele~
me sirasinda bu bilesikler kullanilmamalidir. Yagh laksatifler ve
lavmanlar da organizmlerin tamnmasim gliclestirebilir. Taze gaita
ornekleri eger dondurulur ve 24 saat igersinde incelenirse bu Ornek-
ler trofozoid ve kistlerin hala gérilmesini mimkin kilacaktir® . Digk:
toplanmasinda prezervatifierin  kullamimi1 hastadan bir seri o6rnek
toplanmasina ve bir defada bunlarin laboratuvara gonderilmesine
yardimect olmaktadir. Siklikla kullamlan preparatlar polivinil alkol
(PVA) ve formalindir. PVA kalici bovali yaymalar:i yapmada kullanilan
koruycu bir madde iken, formalinie tesbit edilmis bir materyal ise
konsantrasyon yontnden kullamilmaktadir.

Giardia organizmalar:t degisik zaman araliklarinda atilabilirler '% Bu
nedenle bircok gaita ornekleri elde edilmelidir. Toplanan ornekler
bir veya iki giin aralikla alinacak olursa teshis olasiligt daha da
artar. Cocuklardaki caligmalar, diski incelemeleri ile tami konmasi
icin birka¢ haftalik siire icinde 6 veya daha fazla 6rnegin incelenmesi
gerektigini gostermektedir'®. Optimal laboratuvar incelemelerinde
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% 97'den fazla bir olasihkla 3 kez yapilan incelemelerinde tami
konabilmesi sevindiricidir. Yolcularin akut dairesinde ve su kaynakl
epidemilerde oldugu gibi, diger akut enfeksiyonlarda organizmalar
gaitada semptomlarin baglangicindan birka¢ gin sonrasina kadar goriil-
meyebilir. Bu durum, sonuglari negatif olarak yorumlamada dikkate
alinmahdir ™.

Disk: incelemeleri ile belirlenemiyen hastalarin yiizdesi bilinmemekle
beraber bu oramn onemli derecede yiksek olabilecegi kabul edilmek-
tedir. Giardiasis'i diisindiren semptomlarin bulundugu bu hastalarda
fekal incelemeler negatif sonu¢ vermigse, daha ileri tetkikler uygula-
ne-ak tamya gidilmelidir. Enterotip ve entitbasyon ile barsak igeri-
gir vhnmast rahatsiz edici ve bazen de ¢ok zararhl iglemdir. Yeni

,.rilen enterotest kapstlintin kullanim: basit ve kolay bir yon-

r. Bu arac pediatrik olcamler icin de uygundur. Kapstil bir
- parca naylon iplik¢iginin ince barsagin proksimaline gecmesini sag-
lar. Iplikcik birka¢ saat ince barsakta tutulduktan sonra cekilerek
kapstlin etrafindaki mukus muayene igin distal ugtan soyulur. Sonug¢-
lar entibasyon ve biopsi ile karsilagtirilabilir. Endoskopi gerektiginde
sekresyonlar toplanmali ve mukozal yaymalar yapilmalidir. Gaita
incelemeleri negatif ise ve hastanin durumu barsak biopsisi yapllmasi-
m gerektirirse; biyopsi'yi takiben mukozal yaymalarin Giemsa veya
Bodian boyas: ile boyanmasi organizmayr gorunur hale getirecektir.
Yukarida belirtildigi gibi tim tanisal yoéntemlerin kullanilmasina
ragmen parazit gorilmeyebilir. Bazen klinisyen en basit ve en az
yorucu testin tedaviden teshise gitme oldugunu diisiinebilir. Boyle
durumlarda etki spektrumu nisbeten dar olan Quinacrine kullanil-
mahdir’. Gaita incelemeleri sekli bozulmamis organizmalarin morfo-
iojik olarak taminmasina dayandigindan fegeste giardia antijenlerini
arayan tekniklerin yeni yeni geligtirilmesi umut vericidir. Bu tip
testler daha az deneyimli eleman gerektirdigi gibi mikroskobik ince-
“lemelere gore daha hassastirlar. Humoral antikorlarm olusumunu
aramak icin ezyme-linked immunosorbent assay (ELISA)'in kullanil-
masi son zamaniarda gelistirilmistir ?-*? Gaitada direkt olarak Giardia
antijenini saptayacak counterimmunoelektroforez ** ve ELISA % n

gelecekte tani yaklasiminda c¢ok yararlhh bir test olacaf ifade edil-
mektedir.

Tedavi : Laboratuvar olarak kanitlanmig ve semptomatik hastalarin
tumii tedavi edilmelidir. Tedavide bir¢cok ila¢ denenmis olmasina
ragmen halen 3 ilacin etkin oldufu bilinmektedir. Bunlar Quinacrine
(100 mg'lik tab.), Furazolidine (100 mg'hk tab.) ve Metronidazol
(250 mg'likk tab.)'dur. Asemptomatik G.lamblia ekstrete edenlerin
tedavi edilip edilmemesi halen tartismalidir. Birgok arastiricl asemp-
tomatik kist ekstrete edenierin enfeksiyon yonlinden bir rezervuar
teskil ettiklerini, bu nedenle tedavi edilmeleri gerektigini savunmak-
tadir. Hiperendemik bolgelerde yasayan ekstrete edicilerde enfeksiyon
gelistiginde, bunlarin ilaglarla tedavilerinin pahali ve yan etkilerinin
daha cok olacagl asikardir. Endemik olmayan yerlerde ise asempto-
matik ekstrete ediciler toplum saghgl gozéninde tutulursa tedavi
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edilebilirler {Tablc 1).

Tablo I. Giardiasis'de tedavi prensipleri .

Klinik Gézlem Tedavi
I - Laboratuvar olarak kanitlanmis giardiasis:
A - Semptomatik hastalik wvar. Quinacrine (veva diferleri)
B - Asemptomatik hastalik var.
1. BEndemik vérelerde Tedavi gerekmez

2. Endemik olmayan ydrelerde Quinacrine (veya digerleri)

IT -~ Giardiasis'e henzeven fakat . ..
LT - Ampirik
kanitlanmamis olqgu.
- Metronidazole

Daha ileri cetkik

Genel olarak Furazolidine'nin % 80, Metronidazol ve Quinacrine'nin
% 90 terapotik etkiye sahip oldugu dusuntlmektedir. Baz klinisyen-
lerce furazolidine'nin (halen lkemizde preparati yok) sivi preparati-
mn - alimminin kiigik gocuklarda daha kolay olmasi nedeniyle daha
gok tercih edilmektedir. Quinacrine'in tedavi  edici etkisi fazla
olmakia beraber bulant;, kusma, cilt ve gozlerde sararma, toksik
psikoz, ciltte dokiintd ve eksfoliatif dermatit, GgPD eksikligi olanlarda
hemolizi artirma gibi van etkileri gozlenmektedir. Meyve suyu veya
baska bir tatlandirici ile birlikte abinmasinin bu van etkileri azalttig
bildirilmektedir. Metronidazol daha az van etkive sahiptir. Bulant,
kusma, agizda metalik tat, bas agrist ve periferik néropati ile deney-
sel bir cahsmada sicanlarda timér olusumu gibl yan etkileri oldugu
rapor edilmektedir., Quinacrine veya Metronidazol'den sonug alinma-
van olgularda bu iki ilacin birlikte kullanimi ivi sonuglar vermektedir.

Furazolidone: Barsaklardan minimum absorbe edilen nitrofuran derive-
sidir. Onerilen doz erigkinlerde 100 mg/ginde 4 kez P.O olarak 7
gin, cocuklarda ise 4 dozda 8 mg/kg/ginde P.O. 10 gin sure ile
verilmektedir.  Glutathion'un yenidogan doneminde instabil olmas:
ve hemolitik anemi vapicl etkisi nedeni ile | ayliktan kocik bebek-
lerde  kullamlmamalidir. Ciltte vezikiler ve morbiliform déktnti,
bulanti, kusma yapabilir. Monamin oksidaz enzimi inhibe edici etkisi
nedeni ile bu ilaci almakta olan hastalara bakls ve tiramin iceren
besinler (bazi pevnirler v.s) veriimemelidir. Gz PD eksikligi olanlarda
hemolize neden olabilir. Bu ilacin da hayvan deneylerinde mutojenik
ve karsinojenik etkisi gosterilmistir.

Ornidazol: (Biteral tab. 2530 mg) Bu il
imidazol turevi olup benzer etkilidir.

la metronidazol gibi nitro-

ac ¢
Yan etkileri daha az gorulur
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ve disulfiram benzeri etkisi yoktur. Erigkinlerde ginde 2 kez 2'ser
tablet P.O. 5 gim, cocuklarda 25-35 mg/kg/gin P.O. 2 doza boliinerek
5 gun verilir. Benzer etkili diger bir ilag olan Tinidazole 50 mg/kg/
giin tek doz da cocuklarda guvenle kullanilmaktadir. Fakat bu ilag
halen iilkemizde bulunmamaktadir {Tablo II).

Gebelerde Giardiazis tedavisi sorun yaratmaktadir. Yukarida belirtilen
ilaclardan hicbirinin gebelik stiresince kullanim uygun degildir. Gebe-
lerde Paranomisin rahatlikla kullanilabilmektedir.

Paranomisin : Bir aminoglikozid olan bu ilag, esas olarak ambisid
etkili olup barsaktan cok az absorbe edilmesi nedeni ile entigiardial
etkisinin olmasina karsin giardiazisi olan gebelerde tercih edilmek-
tedir. 30 mg/kg/gin 3 dozda P.O. 10 giun sure ile kullamimaktadir.
Bulanti, kusma, diare, barsak florasinin bozulmas: nedeniyle kandi-
diazise neden olabilirls.

Bagisiklik : Enfeksiyonu takiben gelisen immunite kisiden kisiye fark-
liliklar gostermekte olup giardiasis'in  endemik oldugu bodlgeye kisa
stireli ziyarette bulunanlarda klinik bulgular o bolgede yasayanlara
gore daha belirgin olabilmektedir. Degisik immun yetmezligi olan
hastalarda enfeksiyvonun siddetli ve wuzun strmesi bagisiklanmada
humoral antikorlarin énemli bir savunma mekanizmasi olabilecegini
dustindirmektedir.  Enfeksiyon esnasinda G.lamblia trofozoidlerine
karst konakc: da IgiG tabiatinda antikorlar gelisirken bu antikorlar
koruyucu degildir 2 Anme siti alanlarda hastalik bulgulari nadiren
gelisebilmektedir. Anne siitl; laktoferrin, lizozim gibi ¢zgil olmayan
antibakteriyal faktorlerin yaninda sekretuar IgA (SigA) yoninden
de zengindir. In-vitro olarak SIgA'min varligina bagli kalmaksizin
anne sfitll ile karsilagtirilmast sonucu G.lamblia'mn hizla oldugl belir-
tilmektedir ‘5. Normal anne sitiinde G.lamblia trofozoidlerinin hareket-
lerini kaybettikleri, sistikleri ve eridikleri, halbuki isitilmamis inek
ve keci sutinde ise bu aktivitelerin olmadigi rapor edilmektedir.
Anne sitiinde bulunan ve safra tuzlar ile stimule edilen lipaz'in
giardia parazitlerini oldurduklerini bildirilmekte, anne sttt birakil-
diktan sonra bu antigiardiasidal aktivite kaybolmaktadlrz.

Sican giardiasis caligmasina dayanarak barsak duvarindaki makrofaj-
larin Giardia trofozoidlerini yakalayip tahrip ettikleri belirtilmekte-
dir '. Makrofazlar ve barsak lameni lenfositleri antijeni isliyerek
T hucresi aracilign ile ve kismen de barsak limeninde SigA yolu
jle koruyucu bagisikiik gelistirir. bu sekretuar antikor miiteakip tutu-
lumlarda parazitin viicutta tutulumuna mani olabilir.
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