
Derleme / Review

doi: 10.5606/fng.btd.2018.036
FNG & Bilim Tıp Dergisi 2018;4(4):203-207

Entamoeba histolytica patojenitesi ve moleküler tanı yöntemleri
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ABSTRACT

Amebiasis is a protozoal disease of the intestines, caused by Entamoeba histolytica. The prevalence of E. histolytica is high in our country and in the 
world. E. histolytica is more common in undeveloped and developing countries. The diagnosis and treatment of this parasite is very important in 
preventing the spread of the disease. Similarities with Entamoeba dispar and E. histolytica cause constant misunderstanding in laboratory diagnoses. 
For this reason, fast and reliable laboratory diagnosis of parasites is crucial for human and animal health.
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Entamoeba histolytica pathogenesis and molecular diagnostic methods

ÖZ

Amebiyazis, Entamoeba histolytica’nın (E. histolytica) neden olduğu, bağırsakların protozoal bir hastalığıdır. E. histolytica prevalansı ülkemizde ve 
dünyada oldukça yüksektir. E. histolytica gelişmemiş ve gelişmekte olan ülkelerde daha sık görülmektedir. Bu parazitin tanısı ve tedavisi, hastalığın 
yayılmaması için oldukça önemlidir. Entamoeba dispar ve E. histolytica laboratuvar tanılarında benzerlikleri nedeniyle sürekli karıştırılan bir parazittir. 
Bu nedenle parazitin laboratuvar tanısın hızlı ve güvenilir olması insan ve hayvan sağlığı için oldukça önemlidir.
Anahtar sözcükler: ELISA; Entamoeba histolytica; parazit; prevalans.

Amebiyazis, Entamoeba histolytica 
(E. histolytica)’nın neden oldu¤u, ba¤ırsaklarda 
görülen protozoal hastalıklardan biridir.[1,2] 
Gelimekte olan ülkelerde Amebiyazis görülme 
sıklı¤ı oldukça fazladır. Amebiyaz, dünyada sıt-
madan sonra en fazla ölüme neden olan hastalık 
olarak bilinmektedir.[3] Birçok parazit ve virüs 
gibi E. histolytica genellikle insan dıkısında 
bulunan kistlerden ya da kontamine gıdalardan 
bulaan önemli bir parazittir.[4] Bu parazit ortalama 
12-13 mikron büyüklü¤ünde kist ve 25-26 mikron 
büyüklü¤ünde trofozoit yapılarından oluur.[5,6] 
E. histolytica’nın yanı sıra morfolojik olarak aynı 
fakat genetik olarak farklı bir tür olan Entamoeba 
dispar (E. dispar)’ın tanımlanmasında biyokim-
yasal ve moleküler yöntemler kullanılmaktadır. 

Entamoeba histolytica patojen bir parazit iken E. 
dispar herhangi bir hastalı¤a neden olmamakta-
dır.[7,8] Dünya nüfusunun yaklaık olarak %10’unda 
bu iki parazitin bulatı¤ı düünülmektedir. Fakat 
bu verinin %90’ının apatojen E. dispar oldu¤u 
tahmin edilmektedir. Ülkemizde ise bu iki parazi-
tin da¤ılımı %0.5-18 olarak belirtilmitir.[9]

Entamoeba histolytica için en önemli konaklar 
insan ve maymundur. Parazit kona¤a girdikten 
sonra en sık çekum ve rektosigmoidal bölgelerde 
görülür. Oral yol ile alınan E. histolytica’nın, dört 
çekirde¤i olgun kist olarak vücuda girer. Daha 
sonra bu kistlerin kist duvarı ince ba¤ırsakta yıkılır 
ve metakist olarak adlandırılan yapı ortaya çıkar. 
Ortaya çıkan metakist sitoplazması bölünerek 
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8 trofozid oluturur.[3] Oluan bu trofozoitler, 
ba¤ırsak duvarında hızlı bir ekilde bölünerek 
ortamı kaplar. Trofozoitlerin epitel dokuyu sarma-
sı, hücre ölümünün ve klinik belirtilerin meydana 
gelmesinde ilk adımdır. Hücrelerin ölümü nekrotik 
ve apoptotik olabilir.[10] Bu yapı daha sonra prekist, 
kist ve dört çekirdekli olgun kiste dönüür. Enfekte 
olmu konak kist ve trofozidleri dıkı yoluyla dıarı 
atar.[9] Dıarı atılan kistin yaam döngüsü ortamın 
fiziksel özelliklerinden (sıcaklık, nem, vb.) etkilen-
mektedir. Kullanılan tarım ilaçları, ehirleme ve 
sulama alanlarının genilemesi ile de¤ien toprak 
kimyası kistlerin ölümüne neden olmaktadır.[11] 
Kistler, trofozoitler ile karılatırıldı¤ında daha 
az hareket yetene¤ine sahiptirler. Trofozoitler; 
hareket edebilmek için ürettikleri enerjiyi glikoz 
ve piruvatı yıkımı sonucu (oksijensiz ortam) meta-
nole çevirerek elde etmektedirler. Fakat parazitte 
mitokondri organeli yoktur. Sindirim için gerekli 
enzimlerin ço¤u prokaryotiklerden sa¤lamaktadır. 
Bu özelli¤i bakteriler ile yaptı¤ı gen de¤iimi 
sonucu kazandı¤ı düünülmektedir.[3] Entamoeba 
dispar, bu özelli¤i konakta patojen özellik gös-
termeden sürdürür. Patojen E. histolytica’nın 
tedavisinin do¤ru yapılabilmesi ve da¤ılımının 
saptanabilmesi için E. dispar’dan ayırıcı tanı yön-
temlerinin gelitirilmesi oldukça önemlidir.[9]

EntamoEba histolytica’nın 
tanı ve tedav‹s‹

Gaita örneklerinde paraziter ve viral enfeksi-
yonların laboratuvar ortamlarda hızlı bir ekilde 
tayin edilmesi oldukça önemlidir.[12] Ba¤ırsak 
yüzeyinde yerleen E. histolytica enfeksiyon-
ları genelde hastalık belirtisi göstermez.[13,14] 
Hastalı¤ın ilk belirtileri, parazitin ba¤ırsak duva-
rını aması sonucu ortaya çıkar. Bu belirtiler; 
ishal, kanlı dıkılama, halsizlik ve kilo kaybıdır.
Yüksek ate ve sistemik belirtiler görülmedi¤i 
için dizanteriden kolaylıkla ayrılabilir. En teh-
likeli durumlardan biri parazitin karaci¤ere 
yerlemesidir. Bu durumda oluan klinik belirti-
ler; kilo kaybı, iddetli öksürük, titreme, sık sık 
terleme ve ishaldir.[14]

EntamoEba histolytica’nın 
tesp‹t‹nde kullanılan 

yöntemler
a) antijen saptama testleri: Amebiyazis 

tanısında E. histolytica’ya ait parazit 

formların aratırılmasında sıklıkla kullanıl-
maktadır. Enzim immünassay (EIA) kitleri 
antijen belirleme testi olarak yaygın bir 
ekilde kullanılmaktadır. Dıkı örneklerinde 
E. histolytica tespiti için kullanılan EIA kit-
lerinin duyarlılı¤ı ortalama %87’dir. Enzim 
immünassay kiti; gaita örne¤inin sulandır-
ma solüsyonu ile emülsifiye edilmesi yönte-
mine dayanmaktadır. Spesifik monoklonal 
antikor içeren konjugat, mikropleytlerin 
E. histolytica adezinine ba¤lanan poliklo-
nal antikorlar içeren kuyucuklarına aktarı-
lır. Daha sonra enzim-antijen-antikor varlı¤ı 
ile kuyucuklarda renk de¤iimi görülür. Bu 
renk de¤iimine göre antijen varlı¤ı sapta-
nır.[15]

b) Elisa (enzyme-linked-immunosor-
bent assay) yöntemi: Bu yöntem 
özellikle di¤er ba¤ırsak parazitleri ile 
çapraz reaksiyon göstermedi¤i için olduk-
ça avantajlıdır ve E. histolytica tespitin-
de sıklıkla kullanılmaktadır.[15] Yapılan 
aratırmalarda ELISA yönteminin poli-
meraz zincir reaksiyonu (PCR) yöntemi 
ile E. histolytica tespitine benzer sonuç-
lar elde edilmitir. Yapılan bir çalımada; 
E. histolytica/E. dispar ayrımı için bazı 
yöntemler uygulanmıtır. ELISA yöntemi 
ile yapılan taramada ve kültür yöntemleri 
baz alındı¤ında mikroskopinin %60 duyar-
lı, %79 özgül oldu¤u, antijen tarama yön-
temlerinin ise %80 duyarlı ve %99 özgül 
oldu¤u belirlenmitir.[16] E. histolytica/ 
E. dispar ayrımı için zimodem yöntemi ile 
karılatırıldı¤ında ELISA’nın %95 duyar-
lı, %93 özgül bulundu¤u belirlenmitir. 
Testin uygulanma protokolü; parazi-
tin antijenine karı oluan monoklonal 
antikor içeren kuyucuklara, buffer ile 
seyreltilmi dıkı örnekleri koyulur. Daha 
sonra inkübasyon yapılır. Kuyucuklardaki 
renk de¤iimi ve yo¤unlu¤u antijen 
varlı¤ına göre de¤imektedir. Test pro-
tokolü do¤ru uygulandı¤ında ELISA kit-
lerinin duyarlılık ve özgüllükleri oldukça 
yüksektir.[17-19] 

a) Polimeraz zincir reaksiyonu yönte-
mi: Bu yöntem parazit tespiti için yaygın bir 
ekilde kullanılmaya balanmıtır.[20] DNA 
yapısı PCR yöntemi ile saptandı¤ından güve-
nilir bir yöntem olarak düünülmektedir. 
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Fakat PCR, parazit tanısında kullanı-
lan di¤er kitler ile karılatırıldı¤ında bir 
aratırmada; serin-zengin antijene karı 
monokolonal antikor ile gelitirilen en 
duyarlı kitlerden biri oldu¤u ve 100 trofozo-
it/çukur saptayabildi¤i belirtilmitir. Fakat 
dıkıda yo¤un E. dispar bulundu¤unda çap-
raz reaksiyonlar göstermektedir. Yapısında 
Gal/GalNAc monokolonal antikor olan kit-
ler ise; E. histolytica ile reaksiyona girdi¤i 
için %100 duyarlıdır. Bu kit E. histolytica 
ile reaksiyona girdi¤i için %100 duyarlıdır. 
Fakat her çukurda ortalama 1000 trofozo-
iti belirleyebilmektedir. Gaita örneklerinde 
az sayıda parazit oldu¤unda, hastalı¤ın 
tanısında güvenilir sonuç vermeyece¤i 
düünülmektedir. Bir baka kit ise; poliklo-
nal antikor içeren kittir. Bu kit her çukurda 
ortalama 100 trofozoiti belirleyebilirken, 
E. histolytica/E. dispar ayrımı yapama-
maktadır.[6] Polimeraz zincir reaksiyonu 
yöntemi her çukurda tek bir trofozoiti bile 
belirlemesine ra¤men, uygulama kolaylı¤ı 
nedeniyle ELISA yöntemi önerilmitir.[21]

b) nat‹V-lUGol inceleme: Parazitlerin 
tespiti için lügol boya önemli bir ayraçtır. 
Gaita örneklerinin üzerine lügol damlatıla-
rak yaklaık 10 dakika bekletilir. Hazırlanan 
örnek daha sonra ıık mikroskobu altında 
(¥40) incelenir. Bu yöntem parazit form-
larının incelenmesinde, parazit miktarının 
tayininde geçerli bir yöntemdir.[22]

c)	 Do¤rudan	 mikroskobik	 tanı: 
Entamoeba histolytica yumurta formu 
do¤rudan mikroskop altında görülebilir.[23] 

Gaita örnekleri lam ve lamel arasına konu-
larak parazit yumurtaları rahatlıkla görüle-
bilir. Fakat trofozoitleri çok iyi tanımayan 
aratırmacılar ve teknikerler için yanıltıcı 
sonuçlar oluabilir. Bu nedenle bu yönte-
min güvenirli¤i düüktür ve aratırmacılar 
arasında parazit sayısı farklılık gösterebilir. 
Bu yöntemde öncelikle preparat hazırlanır. 
Kanlı dıı örnekleri lam üzerine alınarak 
gerekli boyamalar yapılarak 40’lık objektif-
te incelenir.[24,25]

EntamoEba histolytica’nın 
tedav‹s‹

Ba¤ırsak amebiyazı ve ba¤ırsak dıı amebi-
yazda farklı ilaçlar kullanılmaktadır. Ba¤ırsak dıı 
amebiyazda emetin, ba¤ırsak amebiyazında ise 
metranidazol en sık kullanılan ilaçlardır. Buna ek 
olarak tinidazole, ornidazole, secnidazole, nirida-
zolede ba¤ırsak amebiyazında tedavi amaçlı kulla-
nılan di¤er antibiyotiklerdir.[16]

Parazitin kona¤a girmesinden sonra konak 
dokuyu sarması hücre ölümlerine ve immün sis-
temin baskılanmasına neden olabilir. Parazitin 
kona¤a zarar verme evrelerinin en önemlileri 
ba¤lanma, sitoliz ve fagositoz aamalarıdır. Bu 
aamalar Entamoeba histolytica patojenitesi ola-
rak belirtilir.[26] Entamoeba histolytica virülansının 
aratırılabilmesi ve tedavi aamalarının verimli 
bir ekilde geçebilmesi için nonpatojen ve pato-
jen türler arasındaki biyokimyasal ve moleküler 
farklılıkların bilinmesi oldukça önemlidir. Kültür 
çalımaları E. histolytica biyokimyası ve pato-
jenitesinde aydınlatıcı bir yöntem olmutur.[27-29] 

tablo 1. Ülkemizde yapılan bazı çalımalara göre E. histolytica prevelansı

Kullanılan yöntem Hasta sayısı E. histolytica prevalansı
(%)

Aratırma
 yılı

Kaynak

ELISA 116 29.3 2015 Alver ve Töre[31]

Trichrome boyama yöntemi 1252 31 2008 Do¤an ve Demirüstü[32]

Nativ-Lugol yöntemi 19042 9.7 2016 Batemir ve ark.[33]

Nativ-Lugol yöntemi 1320 0.24 2010 Usluca ve ark.[34]

ELISA, MT-PCR 354 2.4-26 2014 Tüzeman ve Do¤an[35]

ELISA 259 24.6 2014 Yıldırım ve ark.[36]

ELISA 1720 1.51 2009 Mengelo¤lu ve ark.[37]

Nativ-lugol, trikrom boyama yöntemi 7353 0.2 2018 Öncel[38]

Nativ-lugol yöntemi 8909 0.61 2017 Çaycı ve ark.[39]

ELISA: Enzyme-linked-immunosorbent assay; MT-PCR: Multipleks tandem gerçek zamanlı polimeraz zincir reaksiyonu yöntemi.
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Ayrıca; parazit tedavisinde kullanılan antihelmin-
tik antibiyotiklerin model organizmalar üzerinde 
toksikolojik etkileri ve doz belirlenmesinde önem 
arz etmektedir.[30]

EntamoEba histolytica’nın
türk‹ye prevelansı

Ülkemizde E. histolytica prevelansı %0.2-17 
arasında bilinmekle birlikte bölgeler arasında fark-
lılık göstermektedir (Tablo 1).[31-39]

Sonuç olarak, Entamoeba histolytica preva-
lansı ülkemizde ve dünyada oldukça yüksektir. 
E. histolytica gelimemi ve gelimekte olan ülke-
lerde daha sık görülmektedir. Bu parazitin tanısı 
ve tedavisi, hastalı¤ın yayılmaması için oldukça 
önemlidir. Ayrıca patojen olmayan E. dispar 
ile morfolojik benzerliklerinden dolayı tanısında 
moleküler yöntemlerin kullanılması gerekmek-
tedir. Bu nedenle PCR ve ELISA yöntemlerinin 
kullanılması daha güvenilir sonuçlar vermektedir. 
Ülkemizde akut ishallerin yaklaık %10-15’inin 
amipli dizanteriden oldu¤u bilendi¤inden, para-
zitin laboratuvar tanısın hızlı ve güvenilir olması 
insan ve hayvan sa¤lı¤ı için oldukça önemlidir.

Çıkar çakıması beyanı
Yazarlar bu yazının hazırlanması ve yayınlanması 

aamasında herhangi bir çıkar çakıması olmadı¤ını beyan 
etmilerdir.
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Yazarlar bu yazının aratırma ve yazarlık sürecinde 

herhangi bir finansal destek almadıklarını beyan 
etmilerdir.
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