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مقدمــه: د رمــان هــاى فعلــى بــراى عفونــت هــاى کرمــى منتقلــه از خــاك د ر انســان، اثربخشــى 
ــه د ر  ــى ک ــیاد (Emodepside) - د اروی ــد. امود پس ــورا د ارن ــس تریکی ــر تریکوری ــى د ربراب کم
د امپزشــکى کاربــرد د ارد واســتفاد ه از آن د ر د رمــان اونکوسرکیازانســانى د رحــال گســترش اســت – د ر 
حــال حاضــر بــه عنــوان کاند یــد د رمانــى پیشــنهاد ى بــراى عفونــت هــاى کرمــى منتقــل شــوند ه 

از خــاك، مطــرح شــد ه اســت.
ــت  ــان عفون ــاید د ر د رم ــرى امود پس ــى خط ــى  و ب ــى اثربخش ــراى ارزیاب ــا ب ــه: م روش مطالع
هــاى کــرم قــلاب د ار و تریکوریــس تریکیــوراى انســانى ، د و فــاز 2a، آزمــون هــاى کنتــرل شــد ه، 
ــه صــورت  ــم؛ د ر یــک گــروه امود پســاید را (ب ــا محــد ود ه ى د وز معیــن را پیــش برد ی تصاد فــى و ب
ــه  ــى ب ــور تصاد ف ــه ط ــى) ب ــى گرم ــاى 5، 10، 15، 20، 25 و 30 میل ــى د ر د وز ه ــک د وز خوراک ت
تعــد اد مســاوى از بزرگســالان 18 تــا 45 ســاله کــه تخــم کــرم قــلاب د ار یــا تریکوریــس تریکیــورا 
از نمونــه مد فــوع آنهــا جــد ا شــد ه بــود، اختصــاص د اد یــم. د ر گــروه د یگــر د اروى آلبنــد ازول بصــورت 
ــه،  ــد.  نتیجــه اولی ــرار گرفتن ــا د ارونمــا مــورد اســتفاد ه ق تــک د وز خوراکــى 400 میلــى گرمــى و ی
ــت  ــورا و عفون ــس تریکی ــت تریکوری ــه از عفون ــود یافت ــدگان بهب ــرکت کنن ــه صــورت د رصــد ش ب
ــک  ــتفاد ه از تکنی ــا اس ــاید و ب ــا امود پس ــان ب ــس از د رم ــا 21 پ ــاى 14 ت ــلاب د ار د ر روزه ــرم ق ک
اســمیرضخیم Kato-Katz مشــخص گرد یــد. وجــود یــا عــدم وجــود عارضــه د ارویــى د ر ســاعات 

3، 24 و 48 پــس از د ریافــت د اروى فــوق یــا د ارونمــا مــورد بررســى قــرار گرفــت.
ــون  ــز د ر آزم ــر نی ــه T. trichiura و 177 نف ــوط ب ــال مرب ــر د ر ترای ــج: د رمجمــوع 266 نف نتای
 T. ــراى ــار ب ــى مورد انتظ ــخ د رمان ــزان پاس ــد ند. می ــرکت د اد ه ش ــلاب د ار، ش ــرم ق ــه ک ــوط ب مرب
trichiura د ر د وز 5 میلــى گــرم امود پســاید، 85٪ و بــا ٪95 فاصلــه اطمینــان{CI}(25 نفــر از 
30 شــرکت کننــد ه) بدســت آمــد کــه بیشــتر از پاســخ د رمانــى د ر گــروه تحــت د رمــان بــا د ارونمــا 
(ســه نفــر از 26 شــرکت کننــد ه ، 10٪) و گــروه تحــت د رمــان بــا آلبنــد ازول ( 5 نفــر از 30 شــرکت 
ــود. د ر گــروه کــرم قــلاب  د ار، ارتبــاط وابســته  ــا٪95 فاصلــه اطمینــان (CI) ) ب کننــد ه (17٪) ؛ ب
ــود ى  ــزان بهب ــى گرمــى ، می ــا امود پســید 5 میل ــان ب ــروه د رم ــن گ ــه د وز نشــان د اد ه شــد: د ر ای ب
ــى  ــى گرم ــا د وز 30 میل ــان ب ــود و د ر د رم ــرکت کنند ه)ب ــر از 19 ش ــد ه 32٪  ( 6 نف ــاهد ه ش مش
ــود ى مشــاد ه شــد ه  ــزان بهب ــود ؛ می ــر از 19 شــرکت کنند ه)ب ــزان 95٪ (18 نف امود پســاید، ایــن می
د ر گــروه د ارونمــا14٪( 3 نفــر از 21 شــرکت کننــد ه) و د ر گــروه تحــت د رمــان بــا آلبنــد ازول ٪70 
ــود) . د ر  ــود . ( فاصلــه اطمینــان "CI" د ر همــه گــروه هــا 95٪ ب (14 نفــر از 20 شــرکت کنند ه)ب
گــروه هــاى تحــت د رمــان بــا امود پســاید، ســرد رد، تــارى د یــد و ســرگیجه شــایع تریــن عــوارض 
ــه طــور کلــى   ــروز عــوارض، ب ــد. ب جانبــى گــزارش شــد ه د ر ســاعات 3 و 24 پــس از د رمــان بود ن
ــه اســت. اغلــب عــوارض جانبــى از نظــر شــد ت خفیــف  ــه د وز افزایــش یافت ــه شــکل وابســته ب ب
ــچ  ــا هی ــت ام ــود د اش ــم وج ــد ار ک ــه مق ــط ب ــى متوس ــوارض جانب ــد؛ ع ــوند ه بود ن و خودمحد ودش

ــاهد ه نشــد. ــد ید ى مش ــد ى و ش عارضــه ج
ــلاب د ار و  ــرم ق ــاى ک ــت ه ــر عفون ــاید د ربراب ــوق د اروى امود پس ــى ف ــرى: د ر بررس نتیجه گی

ــان د اد  ــى نش ــورا، اثربخش ــس تریکی تریکوری
Infec-) عفونت کرم قلاب د ار ،(Trichuris trichiura) کلید واژهها: تریکوریس تریکیورا

(Infectious disease) بیمارى عفونى ،(Emodepside) امود پساید ،tion, Hookworm

mousa.ahmadi1344@yahoo.com :1. گروه عفونى د انشکد ه پزشکى، د انشگاه علوم پزشکى آجا، نویسند ه مسئول. پست الکترونیک
2. گروه د اروسازى، د انشکد ه د اروسازى، د انشگاه علوم پزشکى شهید بهشتى 

وابستگى سازمانى نویسندگان

چکیده                                                                                                               
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مقدمه:
ســه تــا از اصلــى تریــن کــرم هــاى منتقلــه از خــاك شــامل کــرم قــلاب 
ــورا  ــس تریکی ــوس)، تریکوری ــه و نکاتورآمریکان ــتوما د ئود نال د ار (آنکیلوس
ــد س مــى باشــند. بیــش از 1/5  (کــرم شــلاقى) و آُســکاریس لومبریکوئی
ــه هــاى  ــن گون ــه یکــى از ای ــر د ر سراســر جهــان  حد اقــل ب ــارد نف میلی
کــرم هــاى منقــل شــوند ه از خــاك، مبتــلا هســتند(1) بیشــتر افــراد ایــن 
ــا د سترســى  جمعیــت آلــود ه، د ر مناطــق گرمســیرى و نیمــه گرمســیرى ب
ضعیــف بــه منابــع آب ســالم و بهد اشــتى ســاکن هســتند.(2و3). عفونــت 
ــرم  ــا ک ــورا و ی ــس تریکی ــى از تریکوری ــد ید ناش ــا ش ــط ت ــاى متوس ه
ــى اى شــامل د رد د ر  ــا، معمــولا تظاهــرات بالین ــا هــرد وى آنه ــد ار ی قلاب
ناحیــه شــکم، اســهال، کــم خونــى فقــر آهــن و ســند روم اســهال خونــى 
تریکوریــس، د ارنــد(4و5). د اروهــاى ضد کــرم کــم عارضــه بــراى کنتــرل 
ایــن عفونتهــاى منتقلــه از خــاك و کاهــش میــزان عــوارض مربوطــه، د ر 

د ســترس اســت امــا اثربخشــى ایــن د اروهــا بســیار متغیــر انــد.
اســتفاد ه گســترد ه از د اروهــاى (بــا ســاختار) بنزایمیــد ازول نظیــر آلبنــد ازول 
ــى را  ــى کم ــر بخش ــک د وز، اث ــورت ت ــز بص ــگام تجوی ــد ازول، هن و مبن
د ربرابــر عفونــت T. trichiura نشــان د اد ه اســت امــا اثربخشــى آن د ر 
عفونــت کــرم قــلاب د ار د ر حــد رضایــت بخــش و ایــن اثــر بخشــى، د ر 
ــد ف نقشــه  ــود ه اســت.(6) ه ــد ب ــرم آســکاریس بســیار کارآم ــت ک عفون
ــاى  ــارى ه ــراى بیم ــى (WHO) ب ــتى جهان ــازمان بهد اش ــر س راه اخی
اســتوایى کــه مــورد غفلــت و اهمــال قــرار گرفتــه انــد، حرکــت از وضعیــت 
" کنتــرل" عفونــت هــاى کرمــى منتقلــه از خــاك، بــه ســمت  "حــذف" 
ــود ه  ــى ب ــت عموم ــکل بهد اش ــک مش ــوان ی ــه عن ــا ب ــت ه ــن عفون ای
ــا  ــى ب ــى ضعیــف د اروهــاى ضد کــرم فعل ــن حــال، کارای ــا ای اســت.(7) ب
توجــه و تاکیــد بــه روى T. trichiura (7) مانعــى بــراى از بیــن بــرد ن 
ــورد  ــد ى م ــرم جد ی ــن د اروهــاى ضــد ک ــا اســت. بنابرای ــت ه ــن عفون ای

نیــاز اســت.
امود پســاید د ارویــى نیمــه ســاختگى مشــتق شــد ه از PF1022A و یکــى 
ــترد ه  ــات گس ــت.  تحقیق ــد اس ــى پپتی ــاى کلاس سیکلواکتاد پس از اعض
ــانى  ــرکیاز انس ــان انکوس ــراى د رم ــاید ب ــتفاد ه از امود پس ــا اس ــه ب د ر رابط
د رحــال انجــام اســت (8) د اروى فــوق، مکانیســم عمــل منحصــر بفــرد ى 
ــد ازول  ــه بنزایمی ــاوم ب ــرم هــاى مق ــه ک ــا(9و10) از جمل ــر نماتود ه د ربراب
د ارد(11) و د رمــد ل هــاى آزمایشــگاهى، عملکــرد فــوق العــاد ه آن د ر برابــر 
کــرم هــاى منتقــل شــوند ه از خــاك، از جملــه T. muris  و کــرم هــاى 

قــلاب د ار، نشــان د اد ه شــد ه اســت.
ــد گان  ــرکت کنن ــد ش ــى د رص ــراى بررس ــى ب ــى کنترل ــون تصاد ف د و آزم
ــرم  ــى1) و ک ــاید (کارآزمای ــا امود پس ــه از  T. trichiura ب ــود یافت بهب
قــلاب د ار (کارآزمایــى2) و تخمیــن رابطــه د وز-پاســخ، انجــام شــد. 
ــاید،  ــا امود پس ــلاب د ار ب ــاى ق ــرم ه ــزان کاهــش تخــم ک ــن می همچنی
خطــرات  و عــوارض جانبــى و کارایــى آن د ر برابــر عفونــت همزمــان بــا 

ــد. ــرار گرفتن ــى ق ــورد ارزیاب A. lumbricoides م

روش ها:
طراحى کارآزمایى و شرکت کنند گان:

Njug- ،Piki ،Mtemani ،Mapofu ) د ر پنــج منطقــه اجرایــى
uni و Ndagoni د ر جزیــره پمبــا، تانزانیــا)، د و کارآزمایــى فــاز 2a  بــا 
ــد ود ه  ــا مح ــور ب ــویه ک ــک س ــى ی ــورت تصاد ف ــه ص ــا ب ــرل د ارونم کنت
ــد.   ــام ش ــورت investigator-initiated)  انج ــه ص ــن، ( ب د وز معی
بزرگســالان 18 تــا 45 ســال کــه تخــم کــرم قــلاب د ار و یــا تریکوریــس 
تریکیــورا د ر مد فــوع آنــان بــه مقــد ار 48 تخــم د ر هــر گــرم مد فــوع را د ر 
حد اقــل 2 تــا 4 اســمیر ضخیــم Kato-Katz شناســایى شــد ه بــود، د ر 
کارآزمایــى تریکوریــس تریکیــورا و کــرم قــلاب د ار انتخــاب شــد ند. افــراد 
مبتــلا بــه عفونــت همزمــان کــرم قلابــد ار و تریکوریــس، فقــط مجــاز بــه  
شــرکت د ر یــک کارآزمایــى بود نــد. افــراد ى کــه ســابقا یــا اکنــون، مبتــلا 
ــا  ــد ید (ب ــى ش ــم خون ــد ک ــتمیک، مانن ــن سیس ــاى مزم ــارى ه ــه بیم ب
ــر)، د یابــت ملیتــوس،  ــر از 8 گــرم د ر د ســى لیت تعریــف هموگلوبیــن کمت
عفونــت  HIV و یــا عفونــت ســل،  مــاد ران بــارد ار و یــا شــیرد ه، افــراد ى 

کــه همزمــان د اروهــاى د یگــرى مصــرف میکرد نــد و یــا افــراد ى کــه د ر 
ــه  ــد، از مطالع ــرد ه بود ن ــتفاد ه ک ــرم اس ــاى ضد ک ــر از د اروه ــه اخی 4 هفت

ــد ند. ــارج ش خ
قبــل از ثبــت نــام، بــراى همــه افــراد شــرکت کننــد ه اهــد اف، روش هــا، 
مزایــا و خطــرات احتمالــى کارآزمایــى هــا و حقــوق شــرکت کننــد گان د ر 
کارآزمایــى توضیــح د اد ه شــد و از همــه افــراد فــوق رضایــت آگاهانــه بــه 

ــد.  ــذ گرد ی ــى kiswahili اخ ــان محل زب
از تمامــى افــراد ى کــه رضایــت آگاهانــه ارائــه کرد نــد دعــوت شــد تــا د و 
نمونــه مد فــوع را ارســال کننــد. تکنســین هــاى آزمایشــگاهى بــا تجربــه 
ــد.  ــه کرد ن ــم Kato-katz تهی ــمیر ضخی ــوع د و اس ــه مد ف ــر نمون از ه
ــه و تحلیــل اســمیرها از  ــراى تجزی ــورى ب تکنســین ها از میکروســکوپ ن
A. lumbri- کــرم قــلاب د ار و ،T. trichiura نظــر وجــود تخم هــاى

ــد  ــتفاد ه کرد ن coides اس
پوشش و تصاد فى سازى 

بــا اســتفاد ه از یــک توالــى توزیــع تصاد فــى تولیــد شــد ه توســط کامپیوتــر، 
شــرکت کننــد گان بــراى د ریافــت 5، 10، 15، 20، 25 یــا 30 میلــى گــرم 
ــد ند.  ــیم ش ــا تقس ــا د ارونم ــد ازول ی ــرم آلبن ــى گ ــاید، 400 میل امود پس
 permuted blocks randomization تصاد فى ســازى بــا  روش
انجــام و انــد ازه بلوك هــاى 8 و 16 به طــور تصاد فــى انتخــاب شــد. 
ــه د و  ــى ب ــد ت آلود گ ــاس ش ــر اس ــرکت کنند گان ب ــى، ش ــر کارآزمای د ر ه
د ســته تقســیم شــد ند: بــراى  T. trichiura ، گــروه اول : تعــد اد کمتــر 
تخــم و شــد ت کمتــر عفونــت (1 تــا 999 تخــم  د ر هــر گــرم مد فــوع). د ر 
مقایســه بــا  گــروه د وم: تعــد اد بیشــتر تخــم و شــد ت متوســط یــا شــد ید 
ــد اد  ــد ار  تع ــرم قلاب ــورد ک ــوع)؛ و د ر م ــرم مد ف ــر گ (≥1000 تخــم د ر ه
ــد ت  ــا ش ــه ب ــوع) د ر مقایس ــرم مد ف ــر گ ــم د ر ه ــا 1999 تخ ــم (1 ت ک
ــاى  ــوع).. توالى ه ــرم مد ف ــر گ ــم  د ر ه ــد ید (≥2000 تخ ــا ش ــط ی متوس
تصاد فى ســازى شــد ه توســط یــک متخصــص آمــار  کــه د ر فعالیت هــاى 
ــگاه و  ــاى آزمایش ــین ه ــد. تکنس ــه ش ــت، تهی ــرکت ند اش ــى ش مید ان

ــد. ــى اطــلاع بود ن ــا ب ــه، از گــروه ه ــر د ر مطالع پزشــکان د رگی
بــراى پنهــان کــرد ن وظایــف گــروه از محققــى کــه د وز آزمایشــى را تجویز 
ــا کــد شناســایى  ــود، از پاکــت هــاى مــات مهــر و مــوم شــد ه ب کــرد ه ب
د رمــان شــرکت کننــد گان اســتفاد ه شــد. همــه شــرکت کننــد گان بــه طــور 
ــا محقــق بــراى د ریافــت د وز د اروى خــود ملاقــات کرد نــد. خصوصــى ب

روش کار
قبــل از تجویــز د رمــان یــا د ارونمــا، شــرکت کننــد گان صبحانــه د ریافــت 
کرد نــد و تحــت معاینــه فیزیکــى و ارزیابــى بالینــى قــرار گرفتند.کــه طــى 
ــد ن و ســایر  ــد، دمــاى ب ــه جنــس، ســن، وزن، ق ــوط ب آن اطلاعــات مرب
ویژگــى هــا جمــع آورى شــد. ســپس شــرکت کننــد گان یــک د وز خوراکــى 
5، 10، 15، 20، 25 یــا 30 میلــى گــرم امود پســاید (بــه صــورت یــک تــا 
شــش قــرص 5 میلــى گرمى،ســاخت شــرکت Bayer)، 400 میلــى گــرم 
GlaxoSmith-  ســاخت Zentel آلبنــد ازول بــه صــورت یــک قــرص
ــا یــک لیــوان آب  Kline)و یــا د ارونمــا (بــه صــورت یــک قــرص)  را ب
د ریافــت کرد نــد. د ر پایــان کارآزمایى هــا، بــه همــه شــرکت کنند گان  
یــک د وز واحــد از آلبنــد ازول مطابــق بــا د ســتورالعمل هاى ملــى پیشــنهاد 
شــد. جزئیــات کامــل د ر مــورد انجــام آزمایشــات د ر پروتــکل ارائــه شــد ه 

اســت.
نظارت بر کارآزمایى:

تایید یــه اخــلاق از وزارت بهد اشــت زنگبــار، آژانــس غــذا و د اروى 
زنگبــار و کمیتــه اخــلاق شــمال غــرب و مرکــز ســوئیس اخــذ شــد. ایــن 
Good clin- ــینکى و ــه هلس ــول اعلامی ــا اص ــق ب ــا مطاب کارآزمایى ه
ــا  ــاید و د ارونم ــاى امود پس ــر قرص ه ــد ند. بای ــرا ش ical practice اج
را اهــد ا کــرد امــا (ایــن اهــد ا) طراحــى و اجــراى کارآزمایــى هــا را تحــت 
ــا و  ــود ن د اد ه ه ــه نویســند گان صحــت و کامــل ب ــد اد. هم ــرار ن ــر ق تاثی

ــد. ــکل، تضمیــن مــى کنن ــه پروت ــاد ارى کارآزمایــى را ب وف
نتایج و پیامد ها:

نتیجــه اولیــه، میــزان بهبــود ى عفونــت T. trichiura و کــرم قلابــد ار 
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د ر گروه هــاى امود پســاید، 14 تــا 21 روز پــس از د رمــان و بــا اســتفاد ه از 
اســمیر ضخیــم Kato-Katz تعییــن شــد. و نتایــج ثانویــه (اصلــى) 14 
T. trichi- تــا 21 روز پــس از د رمــان بــر اســاس میــزان کاهــش تخــم
A. lumbri-  ــت ــود ى عفون ــزان بهب ــد ار، می ــرم قلاب ــم ک ura و تخ

ــد. ــى مشــخص گرد ی ــوارض جانب ــل ع coides و پروفای
خطرات و عوارض احتمالى

محققــان، وجــود عــوارض د ارویــى را 3 و 24 و 48 ســاعت پــس از د ریافــت 
ــى و  ــورد بررس ــد گان م ــرکت کنن ــش از ش ــا پرس ــا ب ــا د ارونم ــان ی د رم
ارزیابــى قــرار د اد نــد. بــا اســتفاد ه از اطلاعــات ارائــه شــد ه توســط شــرکت 
ــر  ــى را ب ــوارض جانب ــد ت ع ــى ش ــن کارآزمای ــکان ای ــد گان، پزش کنن
National Can-)ــى ســرطان ــج موسســه مل ــوژى رای اســاس ترمینول
 cer Institute Common Terminology  Criteria for
ــام  ــد. تم ــد ى کرد ن ــه بن ــخه 5/0 آن د رج Adverse Events ) و نس
ــاعت  ــش از 48 س ــا بی ــى آن ه ــوارض جانب ــه ع ــى ک ــرکت کنند گان ش
ــا  ــد ند ی ــت ش ــى ویزی ــکان کارآزمای ــه د اشــت، توســط یکــى از پزش اد ام
بــه بیمارســتان Chake-Chake منتقــل شــد ند و تحــت د رمــان 
ــا رفــع  ــاً ایــن شــرکت کنند گان را ت قــرار گرفتنــد. تیــم کارآزمایــى متعاقب

ــال کــرد. عــوارض جانبــى د نب
نتایج: 

شــرکت کننــد گان د ر فاصلــه زمانــى د وم  آگوســت 2021 تــا د هــم د ســامبر 
ــرد ن د ر  ــرکت ک ــراى ش ــود ن ب ــاز ب ــر مج ــر از نظ ــد اد 896 نف 2021، تع
ــاى  ــام معیاره ــر تم ــوع 442 نف ــد ند. د ر مجم ــرى ش ــى، غربالگ کارآزمای
کارآزمایــى را (از جملــه تشــخیص T. trichiura یــا تخــم کــرم قلابــد ار 
ــم Kato-Katz و شــد ت عفونــت حد اقــل  د ر حد اقــل د و اســمیر ضخی
ــى 266  ــورت تصاد ف ــه ص ــتند و ب ــوع) د اش ــرم مد ف ــر گ ــم د ر ه 48 تخ
نفــر بــراى آزمایــش T. trichiura و 176 بــراى آزمایــش کــرم 
ــت  ــد اد عفون ــکل 1). تع ــد ند. (ش ــاب ش ــد ار(hook worm)انتخ قلاب
ــب  ــه ترتی ــد ار (ب ــرم قلاب ــى ک coinfec) د ر کارآزمای ons) ــان همزم
T. trichi- 163 و 69 عفونــت بــا د و و ســه انــگل) بیشــتر از کارآزمایــى
ــد و  ــى، جنــس، ســن، وزن، ق ــد ا د ر هــر کارآزمای ــود. از همــان ابت ura ب

ــد ول 1). ــود. (ج ــاد ل ب ــا متع ــن گروه ه ــت بی ــد ت عفون ش

 T. trichiura اثربخشى د ر برابر عفونت
از 266 شــرکت کنند ه د ر کارآزمایــى T. trichiura کــه د رمــان د اوریــى 
ــد، 232 نفــر حد اقــل یــک  ــا د ارونمــا (placebo) د ریافــت کــرد ه بود ن ی
ــد ه  ــا، گنجان ــل م ــه و تحلی ــد و د ر تجزی ــه کرد ن ــوع را ارائ ــه مد ف نمون
شــد ند. د ر کمتریــن د وز امود پســاید (5 میلى گــرم) میــزان بهبــود ى 
ــزان  ــان د اد. می ــان 95٪) را نش ــه اطمین ــا فاصل ــد ه 85٪ (ب ــت آم بد س
ــه  ــا فاصل ــه  92٪(ب ــاید ب ــرم از امود پس ــى گ ــا د وز 15 میل ــود ى ب بهب
اطمینــان 95٪) افزایــش یافــت .میــزان بهبــود ى بــا د وز هــاى20 ،25و30 
ــکل 2).  ــد ول 2 و ش ــود. (ج ــد ه ب ــتر ش ــى بیش ــا کم ــى تنه ــى گرم میل
ــه  ــان د اد ک ــا  نش ــى د وز ه ــى ((Post-huc د وتای ــه هاى تعقیب مقایس
ــترى  ــى بیش ــر T. trichiura اثربخش ــاید د ر براب ــرم امود پس 5 میلى گ
نســبت بــه آلبنــد ازول (میــزان د رمــان مشاهد ه شــد ه، 83 د رصــد د ر مقابــل 
17 د رصــد) و همچنیــن نســبت بــه د ارونمــا د ارد (میــزان د رمــان مشــاهد ه 
 ،T. trichiura شــد ه، 10٪) اثربخشــى امود پســید د ر برابــر عفونــت
باتوجــه بــه د وز تجویــز شــد ه براســاس وزن  د ر شــکل S2 نمایــش د اد ه 

شــد ه اســت.
د ر ایــن مطالعــه مشــخص شــد کــه میــزان کاهــش تخــم  الگوى مشــابه ى 
ــا د وز 5  ــاید ب ــروه امود پس ــکل S1). د ر گ ــود ى د ارد (ش ــزان بهب ــا می ب
ــم   ــش تخ ــزان کاه ــد ه می ــان د هن ــى، نش ــن هند س ــى، میانگی میلى گرم
بــه 99/6 ٪ بود.(فاصلــه اطمینــان 95٪)  د ر گــروه امود پســاید 15 میلــى 
ــن  ــان95٪). میانگی ــه اطمین ــود (فاصل ــد د99/9 ٪ ب ــن ع ــز ای ــى نی گرم
ــت  ــر د وزى د ریاف ــا ه ــاید ب ــه امود پس ــى ک ــه گروه های ــى د ر هم هند س
ــى  ــه گروه ــبت ب ــگل را نس ــه تخم ان ــل توج ــش قاب ــد، کاه ــرد ه بود ن ک
ــا(٪47/3)  ــا د ارونم ــان 95٪)، و ی ــه اطمین ــد ازول 76٪( فاصل ــه  آلبن ک

ــت. ــان د اد ه اس ــد نش ــرد ه بود ن ــت ک د ریاف
ــت  ــاید د ریاف ــرم امود پس ــا 25 میلى گ ــه 5 ت ــرکت کنند گانى ک ــه ش هم
ــد ید  ــا ش ــد ت متوســط ی ــا ش ــت T. trichiura ب ــار عفون ــد و دچ کرد ن
بود نــد، پــس از د رمــان، یــا هیــچ عفونتــى ند اشــتند و یــا عفونــت خفیــف 
را نشــان د اد نــد. یــک شــرکت کنند ه د ر گــروه 30 میلــى گــرم  امود پســاید 
کــه د ر ابتــد ا بــه عفونــت متوســط تــا شــد ید مبتــلا بــود، بعــد از د رمــان 

همچنــان د اراى عفونتــى بــا شــد ت متوســط بــود. 
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اثربخشى د ر برابر عفونت کرم قلابد ار
ــه  ــک نمون ــل ی ــد ه حد اق ــد ار، 156 شــرکت کنن ــرم قلاب ــى ک د ر کارآزمای
مد فــوع  را ارائــه کرد نــد (جــد ول 2). افزایــش د ر د وز امود پســاید بــا 
ــى  ــکل 2). د ر د وز 5 میل ــت (ش ــاط د اش ــود ى ارتب ــزان بهب ــش می افزای
ــا   ــزان ب ــود و ایــن می ــود ى 32 د رصــد ى ب ــزان بهب گرمــى امود پســاید می
ــود ى  ــزان بهب ــت. می ــش یاف ــه 92٪ افزای ــى ب ــز د وز 30 میلى گرم تجوی
ــزان  ــابه می ــاید (70٪)  مش ــرم امود پس ــا د وز 15 میلى گ ــد ه ب ــاهد ه ش مش
بهبــود مشاهد ه شــد ه بــا آلبنــد ازول (70٪) بــود. بــا افزایــش د وز، میانگیــن 
هند ســى مقــد ار کاهــش تخــم نیــز افزایــش مــى یافت(شــکل S1)  و د ر 
د وز 20 میلــى گــرم  بــه ســطح کفــه (پلاتــو) رسید.اثربخشــى امود پســاید 
د ر برابــر عفونــت کــرم قلابــد ار، بــا توجــه بــه د وز امود پســاید بــر اســاس 

وزن، د ر شــکل S2 نشــان د اد ه شــد ه اســت
 :A. lumbricoides اثربخشى د ر موارد عفونت همزمان

T. trichiu- د ر مجمــوع 140 شــرکت کننــد ه د ر کارآزمایــى هــاى
ــد.  ــود ه بود ن ــا A. lumbricoidesآل ــان ب ــد ار، همزم ــرم قلاب ra و ک
ــان A. lumbricoides اثربخشــى  ــت همزم ــر عفون ــد ازول د ر براب آلبن
ــن  ــپید بی ــا امود یس ــان ب ــوارد د رم ــد ولS1). د ر م ــان د اد(ج ــى نش بالای
میــزان بهبــود ى و د وز د ارو  رابطــه مســتقیم مشــاهد ه شــد د ر د وز هــاى 20 
میلــى گــرم و بالاتــر، میــزان بهبــود ى  مشــاهد ه شــد ه، افزایــش مى یابــد. 

ــا ٪94) (75 ت
ارزیابى عوارض احتمالى

ــى  ــورت تصاد ف ــه ص ــى ب ــه د ر د و کارآزمای ــد ه اى ک ــرکت کنن از 442 ش
ــب 3، 24 و  ــه ترتی ــد ه ب ــرکت کنن ــد، 441، 434 و 430 ش ــرار گرفتن ق
ــى،  ــى احتمال ــوارض د اروی ــود ع ــر وج ــان از نظ ــس از د رم ــاعت پ 48 س
مــورد ارزیابــى قــرار گرفتنــد. د رصــد بالایــى از شــرکت کننــد گان د ر زمــان 
ــد ول  ــد (ج ــان د اد ن ــى نش ــوارض جانب ــال ع ــرح ح ــن ش ــى و گرفت ارزیاب
S2). شــایع تریــن علائــم تــارى د یــد (23٪ از شــرکت کننــد گان)، 
ــى  ــه جانب ــک عارض ــل ی ــود. حد اق ــرد رد (17٪) ب ــا (19٪) و س فتوفوبی
توســط 196 شــرکت کننــد ه (44٪) د ر 3 ســاعت اول، 92 شــرکت کننــد ه 

ــد ه (6٪) د ر 48 ســاعت اول  (21٪) د ر 24 ســاعت اول و 26 شــرکت کنن
.(S3 ــد ول ــد ول 3 و ج ــد (ج ــزارش ش گ

تعــد اد شــرکت کنند گان د ر گروه هــاى امود پســاید کــه د ر ســاعات 3 
ــا  ــاً ب ــد  عموم ــد ه بود ن ــد ش ــارى د ی ــرگیجه و ت ــرد رد، س ــار س و 24 دچ
ــزارش  ــى گ ــوارض جانب ــب ع ــود . اغل ــط د ارو ب ــش د وز د ارو مرتب افزای
ــى  ــا د وز 30 میل ــروه امود پســاید  ب ــان د ر گ شــد ه 3 ســاعت پــس از د رم
گرمــى مشــاهد ه شــد. عــوارض جانبــى د ر گــروه هــاى امود پســاید  ٪37 
ــاعت  و  ــس از  3 س ــرعت پ ــه س ــرکت کنند ه)  ب ــوارد (164 از441 ش م
ــروع  ــاعت از ش ــس از 48 س ــرکت کنند ه) پ ــوارد (164 از441 ش د ر 5٪ م
د رمــان برطــرف شــد. شــرکت کننــد گان د ر گــروه هایــى کــه  آلبنــد ازول 
ــرى را نســبت  ــى کمت ــوارض جانب ــد ع ــرد ه بود ن ــت ک ــا را د ریاف و د ارونم
ــه شــرکت کننــد گان د ر گــروه هایــى کــه  امود پســاید  د ریافــت کــرد ه  ب
ــوارض  ــر ع ــان،  اکث ــى محقق ــق ارزیاب ــد. طب ــزارش کرد ن ــد را گ بود ن
ــاى  ــروه ه ــاى 3، 24 و ،48 د ر گ ــاعت ه ــد ه د ر س ــزارش ش ــى گ جانب
ــزارش، 96٪) از نظــر شــد ت خفیــف و 14  امود پســاید(د ر مجمــوع326 گ
ــى  ــه جانب ــچ عارض ــد و هی ــط بود ن ــد ت متوس ــر ش ــزارش (4٪) از نظ گ

ــز گــزارش نشــد ه اســت. جــد ى نی
بحث:

ــکى  ــتفاد ه د امپزش ــراى اس ــت و ب ــرم اس ــى ضد ک ــه د اروی ــاید، ک امود پس
ــرد و  ــه ف ــرد منحصــر ب ــه نحــوه عملک ــه ب ــا توج ــت،  ب ــد ه اس ــت ش ثب
ســطح بــالاى اثربخشــى آن د ر مــد ل هــاى آزمایشــگاهى عفونــت کرمــى 
ــانى  ــتفاد ه انس ــراى اس ــذاب ب ــد ج ــک کاند ی ــون ی ــاك، اکن ــه از خ منتقل
اســت (12و14) . بــراى بررســى عــوارض جانبــى احتمالــى د ارو و همچنیــن 
ــد ه،  ــازى ش ــى س ــد ه تصاد ف ــرل ش ــى کنت ــى آن د و کارآزمای ــر بخش اث
بــرروى بزرگســالان مبتــلا بــه عفونــت T. trichiura و کــرم قلابــد ار، 
د ر جریــزه Pemba د ر تانزانیــا انجــام شــد. د ر ایــن کارآزمایــى هــا، بــراى 
 Kato-katz ــمیرضخیم ــک اس ــز آن، از تکنی ــوع و آنالی ــه مد ف د و نمون
] (متــد ى کــه توســط WHO  و ســازمان غــذا و د اروى امریــکا پیشــنهاد 
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ــه د و اســلاید،  ــراى هــر نمون شــد ه اســت) اســتفاد ه شــد. د ر ایــن روش ب
ــتانه  ــى شــد ند. (15) آس ــان ارزیاب ــاى اول، 14 و 21 پــس از د رم د ر روزه
ــرا  ــود ن انــگل، مقــد ار 48 تخــم د ر هــر گــرم ، تعییــن  شــد؛ زی مثبــت ب
حساســیت تشــخیصى تکنیــک Kato-Katz بــا شــد ت عفونــت و تعــد اد 
 sampling) .اســلاید هایى کــه غربــال مــى شــوند، متفــاوت مــى شــود

(effort
امود پســاید د ر تمامــى د وز هــا، د ربرابــر عفونــت هــاى تریکوریــس 
ــا  ــد ازول و د ارونم ــر بخشــى بیشــترى از البن ــد ار اث ــرم قلاب ــورا و ک تریکی
ــه نمایــش گذاشــت. طبــق بررســى انجــام شــد ه، حتــى پاییــن  ازخــود ب
ــر  ــود ى ٪83 د ر براب ــرخ بهب ــا ن ــرم) ب ــى گ ــاید (5 میل ــن د وز امود پس تری
ــه د ر  ــان د اد ک ــود نش ــى از خ ــر بخش ــورا اث ــس تریکی ــت تریکوری عفون
ایــن د وز، میانگیــن هند ســى مشــاهد ه شــد ه، نشــان از کاهــش تخــم، بــه 
ــا  افزایــش د وز، افزایــش  مقــد ار 99/6 ٪ د اشــت. اثربخشــى امود پســاید ب
ــه  ــود ى  100٪ و ب ــزان بهب ــرم، می ــى گ ــت و د ر د وز 15 میل ــى یاف م
ــال  ــر، د رح ــه اخی ــه چند گان ــق مطالع ــید. طب ــو) رس ــه (پلات ــت کف وضعی
حاضــر بهتریــن د رمــان هــاى د ر د ســترس بــراى تریکوریــس تریکیــورا، 
ــن 14  ــا بی ــى تقریب ــزان پاســخ د رمان ــن، می ــد ازول و آیورمکتی ــى آلبن یعن
ــا (مــکان همیــن مطالعــه)   ــره Pemba تانزانی ــود ه،  و د رجزی ــا 66 ٪ ب ت
مشــابه مطالعــه مــا و 49٪ بــود ه اســت. (17). مشــاهد ه مــا از اثربخشــى 
ــر عفونــت  ــوان active comparator- د ر براب ــد ازول- بعن ــر آلبن کمت
ــت د ارد( 6  ــر مطابق ــه د یگ ــن مطالع ــاى چند ی ــا یافته ه T. trichiura ب
و 17و 18) مــا. رونــد افزایــش اثربخشــى بــا افزایــش د وز را، د ر کارآزمایــى 
ــى  ــار د ر د وز25 میل ــن ب ــه ای ــم ،ک ــاهد ه کرد ی ــم  مش ــد ار ه ــرم قلاب ک
گــرم بــه ســطح کفــه و پلاتــو رســید. بــراى رســید ن بــه میــزان  بهبــود ى  
د ر  میلى گــرم)   25 از  (بیــش  امود پســاید  بالاتــر  د وز   ،  ٪90 حد اقــل 
ــلا  ــراد مبت ــه اف ــبت ب ــلاب د ار نس ــرم ق ــه ک ــلا ب ــرکت کنند گان مبت ش
ــت  ــى رف ــار م ــه انتظ ــود. همانطــور ک ــاز ب ــورد نی ــه T. trichiura م ب

ــزان پاســخ  ــد می ــود، هرچن ــر ب ــد ار مؤثرت ــر کــرم قلاب ــد ازول د ر براب ، آلبن
ــات  ــد ه د ر مطالع ــت آم ــج بد س ــر از نتای ــا کمت ــى م ــى د ر کارآزمای د رمان
اخیــر د ر همــان محــل بــود (70٪ د ر مقابــل 82٪).(17) نیــاز بــه د وزهــاى 
ــد ار  ــرم قلاب ــه ک ــود ه ب ــد گان آل ــر امود پســاید د ر شــرکت کنن کمــى بالات
بــراى د ســتیابى بــه اثربخشــى مشــابه نســبت بــه شــرکت کننــد گان آلــود ه 
بــه T. trichiura مــى توانــد چند یــن توجیــه د اشــته باشــد. اول، تعــد اد 
ــى  ــه از خــاك د ر کارآزمای ــرم هــاى منتقل ــا ک ــان ب ــت هــاى همزم عفون
ــه اى  ــود؛  یافت ــى T. trichiura ب ــتر از کارآزمای ــلاب د ار بیش ــرم ق ک
ــذارد(19)  ــى بگ ــر منف ــاید تأثی ــرد امود پس ــر عملک ــت ب ــى توانس ــه م ک
ــر  ــد  ب ــا کــه مــى توان ــگل ه ــوژى و محــل ان ــاوت د ر پاتوفیزیول د وم، تف
ــاى د اخــل  ــلاب د ار انگل ه ــاى ق ــد. کرم ه ــته باش ــر گذاش اثربخشــى تأثی
ــد ى  ــا ح ــاى T. trichiura ت ــه انگل ه ــى ک ــتند، د ر حال ــراى هس مج
ــع  ــود ن توزی ــریع ب ــه س ــه ب ــن  باتوج ــتند.(5) بنابرای ــت هس ــاکن باف س
ــرض د ارو  ــتر د ر مع ــاى T.  trichiura بیش ــاید، انگل ه ــى امود پس بافت

قــرار مى گیرنــد.(20)
تقریبــاً تمــام عــوارض جانبــى گــزارش شــد ه از نظــر شــد ت، خفیــف د رجــه 
بنــد ى شــد ند و هیــچ عارضــه جانبــى جــد ى گــزارش نشــد. اکثــر عــوارض 
ــلالات از  ــن اخت ــه ای ــود. هم ــى ب ــه بینای ــوط ب ــلالات مرب ــى اخت جانب
ــن  ــد ند. د ر ای ــرف ش ــود برط ــه خ ــود ب ــد و خ ــف بود ن ــد ت خفی ــر ش نظ
ــس از  ــاعت پ ــى 3 س ــلالات بینای ــد اد اخت ــترین تع ــا، بیش کارآزمایى ه
د رمــان گــزارش شــد کــه ایــن مشــاهد ه، مطابــق بــا نتایــج مطالعــه فــاز 
1اســت کــه تعــد اد زیــاد ى از اختــلالات بینایــى د ر طــول ارزیابــى پایــه، 

ــا د ارونمــا وجــود د اشــته اســت. قبــل از تجویــز د رمــان ی
ــد ازه  ــه ان ــا ب ــه، م ــت د ارد. اول اینک ــن محد ود ی ــا چند ی ــاى م آزمون ه
و  نرســید یم  قــلاب د ار  کــرم  کارآزمایــى  د ر  پیش بینى شــد ه  نمونــه 
ــا از  ــم شــد. د وم؛ م ــا، ک ــد ه م ــن  از د قــت برآورد هــاى بد ســت آم بنابرای
د ارونمــا بــراى اســتاند ارد کــرد ن تعــد اد قــرص هــاى اســتفاد ه شــد ه د ر هــر 
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ــه  ــوط ب ــا ایــن حــال، اطلاعــات مرب ــم. ب ــى اســتفاد ه نکرد ی گــروه د رمان
د رمــان تعییــن شــد ه از شــرکت کننــد گان پنهــان شــد و آنهــا قــرص هــاى 
تعییــن شــد ه را بــه صــورت خصوصــى د ریافــت کرد نــد. ســوم، عــوارض 
جانبــى گــزارش شــد ه بــر اســاس وجــود و شــد ت علائــم گــزارش شــد ه 
ــر  ــى ب ــى مبتن ــوارض جانب ــزارش ع ــود. گ ــد گان ب ــرکت کنن ــط ش توس
مشــارکت کنند گان(Participant-Based)، مى توانــد بــه محققیــن 
کمــک کنــد تــا تجربیــات شــرکت کنند گان را بــا جزئیــات بیشــترى د رك 
 (safety) کننــد. همچنیــن مى توانــد کیفیــت و کمیــت اطلاعــات ایمنــى
ــد  ــن روش گزارش د هــى مى توان ــا د ر عیــن حــال ای را افزایــش د هــد، ام
ذهنــى و غیرواقعــى باشــد؛  یــا میــزان برخــى از عــوارض جانبــى را اغــراق 
ــک  ــد ه، از ی ــن لازم اســت د ر آین ــرد. بنابرای ــم بگی ــا د ســت ک ــد ه و ی ش
ــت،  ــى اس ــى و عین ــاى ذهن ــى ه ــامل بررس ــه ش ــتاند ارد ک ــى اس ارزیاب
بــراى تعییــن د قیــق عــوارض جانبــى احتمالــى مربــوط بــه د ارو د ر د رمــان 

ــود. ــتفاد ه ش ــاید اس ــا امود پس ب
کارآزمایى هــاى تصاد فى سازى شــد ه و کنترل شــد ه مــا نشــان د اد کــه 
ــلاب د ار و  ــرم ق ــاى  T. trichiura، ک ــان عفونت ه ــاید د ر د رم امود پس
ــال لازم اســت جهــت  ــن ح ــا ای ــر اســت ؛ ب A. lumbricoides موث
ثبــت امود پســاید  بــراى کاربــرد بالینــى آن  بعنــوان د رمــان عفونت هــاى 
ــه  ــه از خــاك د ر انســان، یــک طــرح خــوب د ر نظــر گرفت ــى منتقل کرم
شــود کــه  شــامل حد اقــل کارآزمایــى فــاز3 محــورى د ر مناطــق مختلــف 

باشــد.
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