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ΧΗΜΕΙΟΘΕΡΑΠΕΙΑ ΤΟΥ CYSTICERCUS LONGICOLLIS (ΠΡΟΝΥΜ-
ΦΗΣ ΤΗΣ TAENIA CRASSICEPS) ΣΤΟ MY MASTOMYS 

NATALENSIS* 

Ύπο 

Σ. ΧΑΡΑΛΑΜΠΙΔΗ1 ΚΑΙ S. CHANDRA2 

CHEMOTHERAPY OF THE CYSTICERCUS LONGICOLLIS (METACESTOD OF TAE
NIA CRASSICEPS, ZEDER 1800) 

IN THE MOUSE MASTOMYS NATALENSIS* 

BY 

S. HARALABIDIS' AND S. CHANDRA2 

SUMMARY 

Mebendazole, cambendazole, parbendazole, praziquantel and nitrofurantoin at the daily dose 
of 100 mg/kg and trichlorphon of 75 mg/kg were administered to 30 mice each one of which 
was intraperitoneally infected with 10 Cysticercus longicollis. At the 110th day after infection ea
ch drug was given orally in 5 mice for 10 days. At the 132th day after infection (10 days after 
the end of the treatment) all animals were sacrificied. The evaluation of the anthelmintic effect of 
each drug was based on the comparison of the mass and the number of the cysticerci found in 
the treated animals to that of the untreated controls. The infectiveness of these cysticerci was 
checked by their ability to evaginate when incubated (25 of them per mouse ) in a solution of th-
ripsin (4mg /ml) at 37°C for 4 h. 

Mebendazole proved to be almost 100% effective in 4 mice. Cysticerci were found in one on
ly mouse of the mebendazole group. But even so 55,5% only of them were able to evaginate in 
the solution of thripsin, whereas in the control group 81% of the cysticerci they did so. 
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Although praziquantel could not reduce the number and the mass of the cysticerci it cause the 
cvagination of the majority of them while yet it the periotoneal cavity of the mice. As for the re
st (non-cvaginated) it was found that 36,8% out of them were evaginated after post morten in-
cbation in the solution of thripsin. 

The other compounds tested in these experiment failed to show any anthelmintic activity. 

ΕΙΣΑΓΩΓΗ 

Κατά τ« τελευταία χρόνια τα παράγωγα της βενζιμιδαζόλης, καθώς και το παράγωγο της 
isochinolin-pyrazin, τό praziquantel, χρησιμοποιήθηκαν ευρύτατα σε πειραματισμούς κατά των 
προνυμφικών μορφών τών κεστωδών ι , : ! , 1 , 4 , ΐ. 

Παρά ομο>ς τήν εντατική Ερευνα ή καταπολέμηση τών προνυμφών αυτών δεν είναι ακόμη 
επιτυχής. 

Στην εργασία αυτή γίνεται προσπάθεια χημειοθεραπείας τοΰ Cysticercus Longicollis στο μϋ, 
μέ τή χορήγηση τών άνθελμινθικών φαρμάκων mebendazole, cambendazole, parbendazole, pra
ziquantel, nitrofurantoin και trichlorphon. Ά π ο αυτά τά praziquantel, nitrofurantoin και trichlor-
phon, χρησιμοποιούνται για προ'πη φορά κατά τοϋ κυστοσκο')ληκα αυτού. Ό π ω ς είναι γνο>στό 
ό C. Longicollis είναι ή προνυψφική μορφή της Taenia crassieeps (Zeder, 1800) τών σαρκοφά-
γο)ν. 

ΥΛΙΚΑ ΚΑΙ ΜΕΘΟΔΟΙ 

Χρησιμοποιήθηκαν συνολικά 40 μύες 9 9 (Mastomys natalensis), ηλικίας 
4-5 εβδομάδων, μέ μ. δ. σωματικού βάρους 57,66 ± 10,50 gr. 

Ή μόλυνση τών πειραματόζωων έγινε μέ ένδοπεριτοναϊκή έγχυση 10 C. 
Longicollis, πού είχαν ληφθεί από τήν περιτοναϊκή κοιλότητα πειραματικά μο
λυσμένων μυών. 

Σχηματίσθηκαν 8 ομάδες πειραματόζωων (5 για κάθε ομάδα) άπό τίς 
όποιες οί 2 χρησίμευσαν σαν ομάδες έλεγχου Α και Β (Μάρτυρες). Ή ομάδα 
έλεγχου Α νεκροτομήθηκε τήν ήμερα ενάρξεως της θεραπευτικής αγωγής, για 
νά ελεγχθεί ή επιτυχία ή μή τής μολύνοεως, ένώ ή ομάδα έλεγχου Β στο τέ
λος τοΰ πειραματισμού, γιά νά αποτελέσει μέτρο συγκρίσεως στίς υπόλοιπες 6 
ομάδες, πού τους χορηγήθηκαν φάρμακα. 

Τά φάρμακα άρχισαν νά χορηγούνται άπό τό στόμα τήν 110η ήμερα μετά 
τή μόλυνση τών πειραματόζωων ή δέ χορήγηση διάρκεσε 10 ήμερες, μέ μία 
ενδιάμεση διακοπή 2 ήμερων. 

Οί λιποδιαλυτές σκόνες τών mebendazole, cambendazole, parbendazole, 
praziquantel και nitrofurantoin, χορηγήθηκαν στην ημερήσια δόση τών 100 
mg/kg ζ.β., ένώ ή ύδατοδιαλυτή σκόνη τοΰ trichlorphon, στην ημερήσια δόση 
τών 75 mg/kg ζ.β. Ή ημερήσια δόση τών φαρμάκων παρασκευαζόταν άπό έ
να κατάλληλο εναιώρημα κάθε φαρμάκου έτσι ώστε χορηγοΰνταν τόσα κυβι
κά χιλιοστά εναιωρήματος, δσο ήταν τό βάρος κάθε πειραματόζωου τήν ήμε
ρα εκείνη, εκφρασμένου σέ γραμμάρια. 

"Ολα τά πειραματόζωα θανατώθηκαν 10 ήμερες μετά τή λήξη τής θεραπευ
τικής αγωγής. Κατά τή νεκροψία ανοίχθηκε ή περιτοναϊκή κοιλότητα καί συλ
λέχθηκαν οί κυστίκερκοι κατά πειραματόζωο καί κατά ομάδα πειραματόζωων. 
Στή συνέχεια αυτοί χωρίσθηκαν ανάλογα μέ τό χρωματισμό τους σέ λευκούς 
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(ώριμους) και διαυγείς (αώρους). Έπειτα μετρήθηκαν και τοποθετήθηκαν δλοι 
μαζί μέσα σε ογκομετρικούς σωλήνες, δπου μετά παραμονή 2 ωρών σέ ηρεμία 
υπολογίσθηκε ό συνολικός τους δγκος κατά ομάδα πειραματόζωων. Τέλος, ή 
μολυσματική ικανότητα των κυστικέρκων εκτιμήθηκε από τον αριθμό των κυ-
στικέρκων πού έκκολπώθηκε, δταν 25 από αυτούς για κάθε ομάδα φαρμάκου, 
επωάσθηκε στους 37°C για 4 ώρες μέσα σέ διάλυμα Τρυψίνης (4 mg/ml).'H 
διάρκεια της επωάσεως καί ή σύνθεση του διαλύματος αυτού, καθορίσθηκαν 
μετά σχετικό πειραματισμό (Πίνακας Ι). Σαν κριτήρια για τήν αξιολόγηση του 
πεπτικού διαλύματος χρησίμευσαν α) ό μεγαλύτερος αριθμός των κυστικέρ
κων πού έκκολπώθηκαν, β) ή απουσία πηγμάτων καί γ) ό αριθμός των ουσιών 
πού χρησιμοποιήθηκε. 

ΠΙΝΑΚΑΣ 1 

'Αναλογία των κυστικέρκων πού έχουν έκκολπωθεΐ προς εκείνους πού δεν 
έκκολπώθηκαν1, σέ διάφορα πεπτικά διαλύματα και χρόνους επωάσεως στους 
37°α 

Είδος καί περιεκτικότητα (mg/ml) 
διαλύματος (pH 8) 

1. Τρυψίνη (4) 
2. Παγκρεατίνη (50) 
3. Ταυρογλυκοχολίνη (50) 
4. Νατριούχα άλατα χολικών οξέων (50) 
5. Τρυψίνη (4)+Παγκρεατίνη (50) 
6. Τρυψίνη (4)+Παγκρεατίνη (50)+Ταυρο-

γλυκοχολίνη (50) 
7. Τρυψίνη (4)+Παγκρεατίνη (50)+Νατρι

ούχα άλατα χολικών οξέων (50) 
8. Παγκρεατίνη (50)+Ταυρογλυκοχολίνη 

(50) 
9. Παγκρεατίνη (50)+Νατριούχα άλατα χο

λικών οξέων (50) 
10. Ρυθμ. διάλυμα pH 8 (Έλεγχος) 

'Επώαση 
30 λεπτά 

8:17 
0:252 

1:24 
0:25 
4:213 

14:11 

15:10 

3:22 

11:142 

4:21 

25 C. Longicollis στους 37°C. 
1 ώρα 

19:6 
15:10 
4:21 

11:14 
16:9 

18: 7 

20: 5 

17: 8 

18: 7 
12:13 

2 ώρες 

20:5 
20:5 

6:19 
15:10 
20: 5 

21: 4 

20: 5 

18: 7 

20: 5 
15:10 

4 ώρες 

20:5 
20:5 -
10:15 
15:10 
20: 5 

21: 4 

20: 5 

18: V 

20: 5 
17: 8 

1.— Ό πρώτος αριθμός αντιστοιχεί στους κυστικέρκους πού έχουν έκκολπω-
θεΓ 

2.— Σχηματισμός πηγμάτων 
Σάν ένδειξη της δράσεως ενός φαρμάκου, θεωρήθηκε: α) Ή πλήρης κατα

στροφή τών κυστικέρκων. β) Ό περιορισμός του αριθμού καί ή μείωση του 
όγκους τους, σέ σύγκριση με τις αντίστοιχες τιμές της ομάδας έλεγχου, 
γ) Ή μείωση της Ικανότητας έκκολπώσεως τών κυστικέρκων σέ διάλυμα Τρυ-
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ψίνης. δ) Ή μορφολογία των κυστικέρκων κατά τη νεκροτόμηση των πειρα
ματόζωων. 

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 

Κατά την 110η ήμερα μετά τη μόλυνση των πειραματόζωων, οπότε δρχι-
σε ή χορήγηση των φαρμάκων, ή επιτυχία ή μή της μολύνσεως ελέγχθηκε μέ 
νεκροτόμηση των πειραματόζωων της ομάδας έλεγχου Α. Τα αποτελέσματα 
της εξετάσεως αυτής φαίνονται στον πίνακα II. 

ΠΙΝΑΚΑΣ II 

'Αριθμός, βαθμός ωριμότητας, όγκος των κυστικέρκων και ποσοστό έκκολχώσεώς τους σε διάλυμα τρυψί-
νης 110 ημέρες μετά τη μόλυνση, στην ομάδα έλεγχου Α. 

"Αριθμός 
πειραματόζωων 

Ι 
2 
3 
4 
5 
Σύνολο 
<μ.ό.) 

"Αριθμός κυστικέρκων 

Διαυγείς 

110 
800 

1.350 
70 

1.350 
3.680 
(736) 

Λευκοί 

10 
950 

1.000 
14 

1.100 
3.074 
(615) 

Σύνολο 

120 
1.750 
2.350 

84 
2.450 
6.754 

(1.351) 

"Αριθμός έκκολπωμένων 
25 
σέ 
για 

Όγκος1 

(ml) 

0.4 
2.6 
3.8 

• 0.3 
3.7 

(2.16) 

πού επωάσθηκαν1 για 
διάλυμα τρυψινης (4 
4 ώρες στους 37°C 

Μή εκκολπωθέντες 
Διαυγείς 

5 
5 
5 
5 
5 

25 

κυστικέρκων από τους 
κάθε πειραματόζωο 

mg/ml) 

Π ο σ ο σ τ ό 
0 

Λευκοί 
μή έκκολπ. 

6 

-
·-

7 

-
13 

έ κ κ ο λ π ώ σ ε ω ς 
0 

Έκκολπωθ. 

14 
20 
20 
13 
20 
87 

69,6% 

Ι. — Μετά παραμονή σέ ηρεμία 2'/2 ώρες 
2. — Διαυγείς 5 και λευκοί 20 

Ό συνολικός αριθμός των κυστικέρκων της ομάδας έλεγχου Α έφθασε τους 6.754 μέ μ.δ. όγκου για κά 
θε πειραματόζωο 2.16 ml. Έξαλλου μετά σχετικό πειραματισμό διαπιστώθηκε δτι ποσοστό 69,6% των κυ 
πτικκρκίον έκκολπώθηκε μετά επώαση 4 ωρών στους 37°C σέ διάλυμα τρυψίνης (4 mg/ml). 

"Η δράση ή μή πού είχαν τά φάρμακα τοΰ πειραματισμού, στον C. Longicoilis φαίνεται στον πίνακα III. 

Είδικότερα, από τή μελέτη των αποτελεσμάτων διαπιστώνεται δτι 10 ήμε
ρες μετά τή λήξη της θεραπευτικής αγωγής (132η ήμερα μετά τή μόλυνση) ή 
mebendazole προκάλεσε τό δραστικότερο περιορισμό του άριθμοΰ (μ. δ. κυ
στικέρκων /ομάδα πειραματόζωων 865) και τοΰ δγκου (μ.δ/όμάδα πειραματό
ζωων 0,64 ml), σέ σύγκριση μέ τον αντίστοιχο αριθμό (μ.δ κυστικέρκων 
/ομάδα πειραματόζωων 1560) και τόν δγκο (Μ.δ/όμάδα πειραματόζωων 3,42 
ml) των κυστικέρκων πού βρέθηκαν στην ομάδα έλεγχου Β. Θα πρέπει να 
σημειωθεί δτι στην περιτοναϊκή κοιλότητα 3 από τά 5 πειραματόζωα τής ομά
δας τής mebendazole δέν βρέθηκαν κυστίκερκοι παρά μόνο μικρές μάζες Ινι-
κής, ένώ στο 4ο πειραματόζωο διαπιστώθηκαν 2 μόνο κυστίκερκοι πού δέν 
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κατόρθωσαν δμως να έκκολπωθοΰν στο διάλυμα τρυψίνης. Τέλος στο 5ον 
πειραματόζωο βρέθηκε ό αριθμός των κυστικέρκων, πού διαμόρφωσε στή συ
νέχεια τόν μ.δ. των τιμών τους για ολόκληρη την ομάδα. Επιπλέον οί κυστί-
κερκοι και του πειραματόζωου αύτοΰ παρουσίασαν περιορισμένη Ικανότητα 
έκκολπώσεως (55,5%) μετά την επώαση τους στο διάλυμα τρυψίνης, σέ αντί
θεση με τό ποσοστό έκκολπώσεως 81% εκείνων της ομάδας έλεγχου Β (Πίνα
κας IV). 

ΠΙΝΑΚΑΣ) IV 

'Αποτέλεσμα της επωάσεως 25 κυστικέρκων (5 διαυγείς κ« 20 λευκοί) από κάθε πειραματόζωο (125 κυστί-
κερκοι για κάθε ομάδα πειραματόζωων)1 σέ διάλυμα τρυψίνης (4 mg/ml) στους 37°C για 4 ώρες. 

Αριθμός 
:κ:ιραμ<!Τθζώ<ι>ν κ«τά 
ύμ«οα (5 μύες) 

Όμάδ« Ελέγχου Β 
Praziquantel 
Cambcndazole 
Mcdcndazolc 
Nitrofurantoin 
Parbendazole 
Trichlorphon (4 μύες) 

Διαυγείς μη έκκολπωθέντες 
κυστίκερκοι 

'Αριθμός 
16 
25 
25 

6 
25 
20 
20 

Ποσοστό (%) 
16 
20 
20 

22.2 
20 
20 
20 

Λευκοί 
Μ ή έκκολπωθέντες 

'Αριθμός 
3 

54 
3 
6 
3 
Ι 
0 

κυστίκερκοι 

Ποσοστό (%) 
3 

43.2 
2.4 

22.2 
2.4 
1 
0 

Έκκολπωθεντες 

'Αριθμός 
81 
46 
97 
15 
97 
79 
80 

Ποσοστό (%) 
81 
36.8 
77.6 
55.5 
77.6 
79 
80 

1. - 'Ομάδα έλεγχου Β: 100 κυστίκερκοι, ομάδα mebendazole: 27, ομάδα 
parbendazole: 100 και ομάδα trichlorphon: 100 κυστίκερκοι. 

'Αναφορικά μέ τη δράση του praziquantel παρατηρήθηκε δτι ένώ δέν 
περιόρισε τόν αριθμό καί τό συνολικό δγκο των κυστικέρκων στην ομά
δα πειραματόζωων πού χορηγήθηκε, προκάλεσε τήν έκκόλπωση των 
σκωληκοκεφαλών τοΰ μεγαλύτερου αριθμού των κυστικέρκων ένώ ακό
μη αυτοί βρισκόταν μέσα στην περιτοναϊκή κοιλότητα. Μετά τό άνοιγμα 
της περιτοναϊκής κοιλότητας, οί κυστίκερκοι εμφανιζόταν προσκολλημέ
νοι πάνω σέ κομμάτια Ινικής σχηματίζοντας σφαιρικές μάζες διαμέτρου 
1-2 εκατοστών. Ό μικρός αριθμός τών κυστικέρκων πού δέν είχε έκκολ-
πωθεΐ μέσα στην περιτοναϊκή κοιλότητα παρουσίαζε ποσοστό έκκολπώ
σεως 36,8% σέ διάλυμα τρυψίνης. 

Τά υπόλοιπα φάρμακα πού χρησιμοποιήθηκαν στον πειραματισμό 
δέν ανέπτυξαν δράση κατά τοΰ C. Longicollis, στό δοσολογικό σχήμα 
τουλάχιστο πού χορηγήθηκαν. Τέλος, θα πρέπει να αναφερθεί δτι ή 
μείωση τοΰ άριθμοΰ τών κυστικέρκων τής ομάδας Parbendazole είναι 
φαινομενική, γιατί οφείλεται σέ αποτυχία μολύνσεως ενός άπό τά πειρα
ματόζωα τής ομάδας. 
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Ή καταπολέμηση του C. Longicollis μετά πειραματική μόλυνση, έ
χει επιτευχθεί μέ χορήγηση thiabendazole και cambendazole στην τρο
φή-, καθώς επίσης και μέ ένδοπεριτοναϊκή έγχυση mebendazole, cam
bendazole, oxibendazole, 5-benzamido-2(4-thiazolyl) benzimidazole, 2-
carboethoxyamino-benzimidazole, και 2-carbomethoxyamino — benzimi
dazole·1. 

Στό δικό μας πειραματισμό προτιμήθηκε ή από του στόματος χορή
γηση των φαρμάκων επειδή αφ" ενός είναι ευκολότερη στην πράξη και 
άφ* έτερου ε?ναι γνωστό δτι ή απορρόφηση τουλάχιστο της mebendazo
le δέν είναι Ικανοποιητική μέ υποδόρια ή ένδοπεριτοναϊκή έγχυση·1. 

"Ανεξάρτητα από τήν όδό χορηγήσεως ή mebendazole αποδεικνύεται 
οτι διαθέτει εξαιρετική άνθελμινθική δράση κατά του C. Longicollis, ένώ 
τά άλλα δύο παράγωγα της βενζιμιδαζόλης, ή cambendazole και ή par-
bendazole. πού χορηγήθηκαν κατά τόν πειραματισμό αυτό δέν δέν είχαν 
καμμιά αποτελεσματικότητα. 

Ή δράση του praziquantel κατά του C. Longicollis στό πειραματισμό 
μας θεωρείται έξ ίσου θετική μέ τήν καταστροφή των κυστικέρκων, επει
δή ή έκκόλπωση των κυστικέρκων πού προκάλεσε ένώ ακόμη βρισκό
ταν στην περιτοναϊκή κοιλότητα έχει σαν αποτέλεσμα, δταν φαγωθούν 
από τόν τελικό τους ξενιστή, να καταστρέφονται άπό τά οξέα τοΰ στο
μάχου του τελευταίου. 
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