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Title: Comparison between the efficacy of a single dose of tinidazole with a 7-days standard course of  
metronidazole in treatment of giardiasis a: randomized clinical trial.  
Authors: Fallah M,(PhD); Moshtaghi AA,(MD).  
Introduction:  Giardia intestinalis is the most common intestinal protozoa in developing countries, 
including Iran. Treatment of infection by metronidazole has some difficulties  because of long course of 
therapy (7-10 days) and various side effects. The objective of this study was to determine the efficacy and 
side effects of tinidazole compared with metronidazole in the treatment of  G. intestinalis infection in 
children.   
Methods: In a randomized controlled clinical trial , 106 subjects ( 69 males, 37 females) with Giardia 
intestinalis infection  were treated with tinidazole or metronidazole. Tinidazole 50 mg/kg single dose and 
metronidazole 15 mg/kg three times a day for 7 days were given orally to  children.  Parasitological cure 
was documented when there  was 3 times negative stool examination for G. intestinalis at 1-2 weeks after 
therapy.  
Results: Thirty seven of 42 individuals (88.1%) treated with tinidazole and 43 of 64 children (67.2%) 
treated with metronidazole had parasitological cure. Cure rate between two groups was significantly 
different (P<0.01). No major side effects  were observed except two cases in metronidazole group who had 
mild headache and abdominal pain for two days and some had metal taste and three cases in tinidazole 
group had nausea, dizziness and headache. 
Conclusion: We conclude, tinidazole has a higher efficacy than metronidazole in the treatment of G. 
intestinalis infection and also has a few side effects. Because of single dose administration, short course of  
therapy and good compliance of patients, this preparation is preferred to metronidazole in the treatment of 
Giardia intestinalis infection. 
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  : چکیده
 درمان ژیاردیازیس. ایران استکشورهای درحال توسعه مانند  ای در ههای انگلی رود ترین عفونت ژیاردیازیس از شایع :مقدمه

این رژیم طولانی است و کامل کردن دوره . گیرد روز و روزانه سه نوبت صورت می 7- 10به مدت  با مترونیدازول معمولاً
این دارو دارای عوارض جانبی . مقاومت دارویی نیز به آن گزارش شده است% 5- 20همچنین . افتد درمان اغلب کمتر اتفاق می

تواند موفقیت  ی در درمان ژیاردیازیس میدوزتک  های درمانی کوتاه و ترجیحاً دورهثر در ؤیافتن داروهای م. قابل توجهی است
  . مورد مقایسه قرار گرفته استاستاندارد  دوزی با مترونیدازول با دوزبرای این منظور تینیدازول تک . را افزون ترکند

یید شده بود أمدفوع آلودگی آنها به ژیاردیا تمبتلا به ژیاردیازیس که با آزمایش ) دختر 37پسر و  69(کودک  106 :روش کار
گرم در  2حداکثر  ،گرم بر کیلوگرم میلی 50نفر داروی تینیدازول به میزان 42، از این عده. بطور تصادفی به دو گروه تقسیم شدند

روز تجویز  7برای میلی گرم بر کیلوگرم روزانه سه نوبت و  15نفر مترونیدازول به مقدار  64یک نوبت دریافت نمودند و به 
در هر گروه یک هفته پس از خاتمه درمان، سه نوبت آزمایش مدفوع انجام شد و اگر در هر سه نوبت انگل ژیاردیا در . شد

عوارض احتمالی داروها در طول درمان نیز . ثر ارزیابی شدؤشد بعنوان درمان شده تلقی و داروی مربوطه م مدفوع مشاهده نمی
  .ثبت گردید

% 1/88میزان تاثیر تینیدازول در حذف انگل ژیاردیا . کیلوگرم بود 25سال ومیانگین وزن آنها  2/10یانگین سن کودکان م :نتایج
). P<0.01(دار بود  ثیر دو دارو بر روی ژیاردیا معنیأو تفاوت ت) نفر 64از  43( %2/67ثیر مترونیدازول أو میزان ت) نفر42از  37(

ثیر دو دارو برحسب وزن بیماران و طول أهمچنین ت. دار نداشت های مختلف سنی تفاوت معنی ثیر دو دارو در گروهأمیزان ت
از نظر عوارض، در دو نفر از افراد تحت درمان با مترونیدازول سردرد و . دار نداشت م نیز با همدیگر تفاوت معنییمدت علا

م یر گروه تحت درمان با تینیدازول در سه نفر علاد. شکم درد مشاهده شد و معدودی نیز احساس طعم فلز در دهان داشتند
  .م از نظر پیگیری تاثیر درمان حاضر به همکاری نشدیتهوع، سرگیجه و سردرد مشاهده شد که یکنفر به دلیل شدت علا

ی ژیاردیا طولانی مدت بر رو دوزواحد تاثیر بیشتری از مترونیدازول با  دوزاین مطالعه نشان داد تینیدازول با   :گیری نتیجه
.باشد عوارض جانبی دو دارو مختصر و تا حدودی قابل اغماض می. دارد

  

  . کارآزمایی بالینی ،تینیدازولژیاردیازیس،  :واژگان گل
  
  

  :قدمهم
میلیون نفر در دنیا به ژیاردیازیس مبتلا هستند  200بیش از 

بـالایی  شیوع آلودگی به ژیاردیا در بسیاری از نقاط ایران ). 2و1(
و % 33آلودگی حدود  ،در مدارس مناطق شهری همدان). 3( رددا

گـزارش شـده   % 60در برخی روستاهای شهرستان فـردوس تـا   
  ).  5و4( است
درد، نفخ، حساس  کاهش وزن، دل یاردیازیس باعث اسهال،ژ

در حال حاضـر داروی  . گردد شتهایی میا شدن شکم، ضعف و بی
مترونیدازول  ،یاردیازیساصلی موجود در بازار ایران برای درمان ژ

و در برخی کشورها مثل ایالات متحده کیناکرین است که روزانه 
اغلـب  ). 6( شـود  روز تجویز مـی  10تا  7در سه نوبت و به مدت 

  رونـد مثـل    مـی  داروهایی که برای درمان ژیاردیـازیس بـه کـار   
  

  

هـای متعـدد و   دوزدر ...  فورازولیـدون و  ،کیناکرین ،مترونیدازول
از سوی دیگر بالاترین . روز باید مصرف شوند 10تا  5ین اغلب ب

شود و درمان کودکـان بـا    آلودگی به ژیاردیا در کودکان دیده می
این تعداد دفعات و تکمیل درمـان بـه علـت پـذیرش نـامطلوب      

در ). 7( ز مشکلات همیشگی ایـن بیمـاری بـوده اسـت    ابیماران 
کارسینوژنیک و مترونیدازول در رت بعضی مطالعات ذکر شده که 

ها تراتوژن است گرچـه ایـن مسـئله هرگـز در مـورد       در باکتری
از سویی به دلیل تعداد دفعـات زیـاد   ). 7( یید نشده استأانسان ت

احتمال فراموش شدن دفعاتی و عدم مصرف کامل  ،مصرف دارو
دارو و درنتیجه درمـان نـاقص وجـود دارد کـه منجـر بـه عـدم        

مچنـین مـوارد مقاومـت دارویـی     ه. شود کنی ارگانیسم می ریشه
  ).8( نسبت به ژیاردیا در درمان با مترونیدازول گزارش شده است
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های انگلی در تمـام نقـاط جهـان و     بدلیل شیوع زیاد عفونت
بخصوص در مناطق کمتر توسعه یافته، یک از راهبردهای اصلی 

هـا اسـتفاده از    سازمان جهانی بهداشـت در درمـان ایـن عفونـت    
 ـ داروهایی است تـر و   ثیر خـوب، دوره درمـان کوتـاه   أکه ضمن ت

پلـی  (ابتلا بـه چنـد انگـل    باشد و در موارد  دوزالمقدور تک  حتی
اسـتفاده از داروهـای تـک    ). 2( ثر باشـند ؤمآنها روی  )پارازیتیزم

های کرمـی   ویژه در درمان عفونته ب ،ی در بسیاری از موارددوز
هـا   ی گـزارش در برخ ـ). 9( با موفقیت خوبی همـراه بـوده اسـت   

ای  های تک یاختـه  ی در درمان عفونتدوزاستفاده از درمان تک 
نظیــر تریکومونیــازیس و ژیاردیــازیس نیــز توصــیه شــده اســت 

یعنـی درمـان    ،نظر به اینکه در صورت تحقق این امر). 11و10(
دارو تحولی قابل توجـه   دوزها تنها با استفاده از یک  این عفونت

ی دوزثیر درمــان تــک أمــورد تــتحقیــق در ،ایجــاد خواهــد شــد
رسـد و توسـط    ای ضروری بـه نظـر مـی    های تک یاخته عفونت

  ).12( سازمان جهانی بهداشت نیز توصیه شده است
  
  : کار روش

بـا  . این تحقیق یـک کارآزمـایی بـالینی تصـادفی شـده اسـت      
های اطفال، مقـرر شـد    هماهنگی قبلی با برخی متخصصین بیماری

ای مشــکلات گوارشــی مشــکوک بــه ســاله دار 14تــا  2کودکــان 
دفـع کننـده    ،دار یا فاقد علامت آشکار بـالینی  علامت(ژیاردیازیس 

کیست یا تروفوزوئیت که در آزمـایش میکروسـکپی مـدفوع وجـود     
 69دختر و 37(نفر 106 جمعاً. وارد مطالعه شوند) شد ژیاردیا  تایید می

ی و وزدبه طور تصادفی به دو گروه درمـانی تینیـدازول تـک    ) پسر
معیـار ورود بیمـاران بـه    . اسـتاندارد تقسـیم شـدند    دوزمترونیدازول 

وجود تروفوزوئیت یا کیست ژیاردیـا در آزمـایش مـدفوع و     ،مطالعه
وجود یک یا چند شکایت گوارشی در کودکـان مراجعـه کننـده بـه     

های درمـانی   بیماران به گروه 1تخصیص تصادفی. مراکز درمانی بود
بیمـار نخسـت بـا    بـدین معنـی کـه    . بـود به صورت یک در میـان  

بدون توجه بـه خصوصـیات    ،تینیدازول و بیمار بعدی با مترونیدازول
 50(پـس از تمـام شـدن داروی تینیـدازول     . شد درمان می ،بیماران

مطالعـه بـه صـورت    . ل درمان شدندو، بقیه بیماران با مترونیداز)دوز
و در دو گـروه  زیرا ژریم درمانی و شـکل دار  .یک سو کور انجام شد

از این رو فقط پزشـک از  . پذیر نبود متفاوت و دوسوکور بودن امکان
) ب(و ) الـف (نوع درمان بیماران مطلع نبـود و داروهـا بـه صـورت     

از نوع دارو خبر  ،بیماران با توجه به دفعات مصرفاما  ،شد تجویز می
  . داشتند

                                                            
1 - Randomization 

  

بـه ازای  گـرم   میلی 40با تینیدازول به مقدار ) نفر 42(گروه اول 
بــا ) نفــر 64(گــرم و گــروه دوم  2هــر کیلــو وزن بــدن و حــداکثر 

گرم بر کیلوگرم سـه بـار در روز بـه     میلی 15مترونیدازول به میزان 
همـه افـراد تحـت    ). 14و13(روز تحت درمان قرار گرفتنـد  7مدت 
هفته و سه هفته پس از خاتمه درمان بـا سـه    دو ،یک هفته ،درمان

م برطرف یدر هر کودک اگر علا. سی شدندنوبت آزمایش مدفوع برر
شده بود و در هر سه نوبت  آزمایش ازنظر وجود ژیاردیـا در مـدفوع   

حتی اگـر در یکـی از ایـن سـه     . منفی بود، درمان موثر تلقی گردید
ثیر دارو تلقی أشد به منزله عدم ت انگل در مدفوع مشاهده می ،نوبت
کردند  امل مراجعه نمیبیمارانی که برای پیگیری در سه نوبت ک. شد

 ،جـنس  ،خصوصیات کلیه بیماران ازنظر سن. از مطالعه حذف شدند
م قبـل  یطول مدت علا ،م دیگر بیمارییشکایت اصلی و علا ،وزن

از درمان و در زمان مراجعه بیمار به پزشک ضمن اخـذ شـرح حـال    
در طول و خاتمه درمان نیز بیماران از نظـر وجـود    ثبت شد و ،کامل

های مربـوط بـه    داده. وارض احتمالی درمان بررسی شدندهرگونه ع
م به صورت سوالات باز گردآوری شـد  یسن و طول مدت علا ،وزن

بندی گردید تا در هر گروه تعـداد نمونـه    و در پایان برای آنالیز دسته
میـزان بهبـودی و عـوارض    . کافی برای آنالیز وجـود داشـته باشـد   
کـای و آزمـون دقیـق فیشـر      احتمالی در دو گروه با آزمون مجذور

هـای داخلـی و    مترونیـدازول تولیـد یکـی از شـرکت    . مقایسه شـد 
ایتالیا بود که از طریق ) Teofarma(تینیدازول تولید شرکت تئوفارما 

از آنجـا کـه بـه دلیـل     . هلال احمر جمهوری اسلامی تهیه گردیـد 
تینیدازول توسـط هـلال احمـر فـراهم      دوز 50مشکلات مالی تنها 

امکان پیگیری ) تینیدازول(نفر نیز پس از دریافت دارو  8و در گردید 
لذا تفـاوتی  ) نفر 16در گروه مترونیدازول (ثیر درمان وجود نداشت أت

  . شود از نظر تعداد موارد در دو گروه مشاهده می
  
  : ها یافته

با  2/10سال و میانگین آن  3- 16دامنه سنی افراد مورد مطالعه 
کیلـوگرم بـا    25میانگین وزن کودکان . ل بودسا 6/3انحراف معیار 
نفر از بیماران شکایات مختلـف   60.کیلوگرم بود 08/8انحراف معیار 

ضعف و تهوع داشـتند و   ،اسهال ،اشتهایی بی ،گوارشی مثل دل درد
در افـراد علامـت دار   . ای اظهـار نکردنـد   نفر بقیه شکایت عمده 46

  . ل متغیر بودروز تا بیش از یک سا 3م از یطول مدت علا
نوبـت آزمـایش    3در گروه درمان شده با تینیدازول در مجموع 

% 12لذا حـدود   .منفی بودند%) 1/88(نفر 37 ،مدفوع پس از درمان
در گروه درمان شده با مترونیدازول . شکست درمان مشاهده گردید

  نفـر منفـی    43 ،نوبت آزمایش در خاتمه درمان 3نفر پس از  64از 
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تعیین شد و شکست درمان % 2/67ثیر دارو أا میزان تشده بودند لذ
ثیر دارو در دو گروه بـا آزمـون   أمیزان ت. مشاهده شد% 8/32حدود 

ثیر هر دو أمیزان ت). P<0.01( دار داشت مجذور کای اختلاف معنی
و طـول مـدت    ،وزن بیماران ،های مختلف سنی دارو برحسب گروه

 ـ . ار نداشـت د دار تفاوت معنی م در افراد علامتیعلا ثیر دو أنتـایج ت
  . آمده است 4تا  1های  دارو برحسب متغیرهای مختلف در جدول

نظر عوارض منتسب به دارو نیـز دو گـروه درمـانی بررسـی      از
نفر از افراد تحت درمان با مترونیدازول سـردرد و   تنها در دو. شدند

شکم درد وجود داشت و معدودی نیز از احساس طعم فلز شـکایت  
در گـروه  . به این دلایل اقـدام بـه قطـع دارو نکردنـد     یلو داشتند

سـرگیجه و سـردرد شـکایت     ،م تهوعیتینیدازول نیز سه نفر از علا
نظـر   م ایجـاد شـده از  یداشتند که یکی از افراد به دلیل شدت علا

در مجموع در هـر  . ثیر درمان نیز حاضر به همکاری نشدأپیگیری ت
کم بود و بخصوص تینیدازول  ،دو گروه میزان بروز عوارض جانبی

  .خوب تحمل شد ،نسبت بالابه  دوزعلیرغم 
  

تاثیر درمان ضد ژیاردیا برحسب نوع دارو در  - 1جدول 
   کودکان تحت درمان با مترونیدازول و تینیدازول

 نوع دارو
  درمان موثر 

 )درصد(تعداد 
 موثرغیردرمان
 )درصد(تعداد 

 جمع
 )درصد(تعداد 

 )4/60( 42 )9/11( 5 )1/88( 37 تینیدازول

 )39/ /6( 64 )8/32( 21 )2/67( 43 مترونیدازول

 )100( 106 )5/24( 26 )5/75( 80 جمع 
  

  : گیری و نتیجه بحث
 دوزمطالعه حاضر نشان داد کـه درمـان ژیاردیـازیس بـا یـک      

تینیــدازول در مقایســه بــا روش درمــان رایــج مترونیــدازول روش 
های دیگر اغلب ذکر شده که این  گرچه در گزارش. ثرتری استؤم

 هـم ندارنـد   ثیر درمانی بر ژیاردیـازیس تفـاوتی بـا   أدو دارو ازنظر ت
ثیر متفاوت این دو دارو و دو رژیم درمانی کوتاه أدلایل ت). 16و15(

: توان توجیه نمـود  و طولانی را در مطالعه حاضر به این صورت می

رامـوش  چون دفعات مصرف مترونیـدازول متعـدد اسـت امکـان ف    
ضمن این احتمـال  در . هایی از مصرف دارو وجود دارد نمودن نوبت

ل از تکمیل درمان اقدام به قطع مصرف بهم وجود دارد که افراد ق
هـای متعـدد و   دوزتواند ناشـی از   هر دو این دلایل می. دارو نمایند

ــد  ــاد دارو باش ــورد  . مصــرف زی ــی را در م ــت داروی ــه مقاوم گرچ
اما ایـن مسـئله ممکـن     .)17( اند ذکر کرده% 5- 20مترونیدازول از 

است در مورد تینیدازول نیز وجود داشته باشد زیرا هـردو دارو جـزو   
  ).18( ها هستند نیتروایمیدازول- 5

ثیر مترونیدازول نیز کمتر از مقداری مشاهده شـد کـه   أمیزان ت
در مطالعات ). 19( های متعدد ذکر شده است در مجموع در گزارش

 ـ ،های درمانی متفاوت ممختلف با رژی % 60ثیر مترونیـدازول را از  أت
ثیر مشاهده شده أمیزان ت .اند گزارش کرده% 88و با میانه % 100تا 

دلایل ایـن  . در مطالعه ما در دامنه پایین گزارشات موجود قرار دارد
مهمتـرین مسـئله شـاید    : توان به علل مختلف نسبت داد امر را می

کید آن در طول أباشد که علیرغم تعدم رعایت کامل روش درمان 
ها احتمالا برخی آن را فرامـوش کـرده و    مطالعه و آموزش خانواده

توان به  دلیل دوم را می. یا به هر علتی به درستی بکار نبسته باشند
این نکته منتسب نمود که وجود مواردی از مقاومت دارویی منجـر  

ناشی از   تواند دلیل سوم نیز می). 12(به شکست درمان شده باشد 
تولید داخل کشـور بـود در    ،این باشد که مترونیدازول مورد استفاده

شاید کیفیـت ایـن    ،حالی که تینیدازول از خارج خریداری شده بود
بـدیهی  . اشـد ب ثیر بر انگل از هم متفـاوت مـی  أنظر ت دو فرآورده از

هـا بایـد مطالعـات تحلیلـی لازم      است برای تایید این پیش فرض
  . ردصورت گی

نظر ایجاد عوارض جانبی نیز عارضه مهم و قابل توجهی که  از
در هیچ کـدام از  ) بجز یک مورد( منجر به قطع مصرف دارو گردد 

در مورد عدم تفـاوت دو دارو  . دو داروی مورد استفاده مشاهده نشد
برحسب وزن و سن بیماران بدلیل تعـداد کـم نمونـه در ایـن زیـر      

 .قطعی نمود بـویژه در مـورد تینیـدازول    توان قضاوت ها، نمی گروه
دارو در بـازار ایـران و    ننبود ،های مطالعه حاضر یکی از محدودیت

 

  تاثیر درمان ضد ژیاردیا برحسب وزن کودکان تحت درمان با دو دارو -2جدول    
 تینیدازول مترونیدازول 

  جمع )کیلوگرم(وزن 
 )درصد(تعداد

  موثرغیر 
 )درصد(تعداد

  موثر 
 )درصد(تعداد

  
  موثر غیر         

 )درصد(تعداد      
  موثر 

 )درصد(تعداد

 کیلوگرم و کمتر 19 )25/31(10 )25/6(2 )62/40(13 )87/21(7  )2/30(32

 کیلوگرم 29-20 )5/39(15 )25/5(2 )5/39(15 )8/15(6 )8/35(38

 کیلوگرم و بیشتر30 )3/33(12 )77/2(1 )6/41(15 )22/22(8 )34(36

 جمع ) 1/88(37 )9/11(5 )2/67(43 )8/32(21 )100(106
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  مجله پژوهشی حکیم 

تهیه آن توسط هلال احمر و از خارج کشور بود که به دلیل کمبود 
لذا برای ارزیابی نقش ایـن متغیرهـا   . فراهم شد دوز 50اعتبار تنها 
  . تر انجام گیرد ای وسیع باید مطالعه

هـای   اژ کمتر در درمان بیمـاری دوزرغم مزیت داروهای با علی
متاسفانه تینیدازول در بازار دارویی ایران وجود ندارد و دلیل  ،انگلی

حتی این مزیت موجب شده اسـت در  . این امر نیز مشخص نیست
ثیر داروهای بنزیمیـدازول ضـد   أهای اخیر تحقیقاتی در مورد ت سال

  بـر روی ژیاردیـا صـورت گیـرد      کرم مثـل آلبنـدازول و مبنـدازول   
  .نتایج این تحقیقات نیز امیدوار کننده است). 20- 22(

گرچه تینیدازول بر روی افراد حامل بدون علامت که کیسـت  
در مـورد ضـرورت درمـان    امـا  کنند اثر خوبی داشته است  دفع می

برخـی معتقدنـد بـه    ). 23( حاملین کیست اتفاق نظر وجـود نـدارد  
برای جلوگیری از پخش انگل به اطرافیـان لازم  دلایل بهداشتی و 

محققـین بـا انجـام     با این وجود). 10( است این افراد درمان شوند
تحقیقاتی نشان دادند که در مناطق هیپرانـدمیک درمـان حـاملین    

بطـور  ثیری در کاهش میزان ابتلای مجدد ندارد و أبدون علامت ت
 ـ دوبارهتمامی افراد در مدت کوتاهی  یتقریب لـذا  . گردنـد  وده مـی آل

باشـند   دار مـی  شایسته است فقط کسانی که بیمار هستند و علامت

تحقیقات انجام شده در منطقه همـدان نیـز   ). 25و24( درمان شوند
 افـراد % 83حـدود   ،حاکی از آن است که بـه دلیـل فشـار عفونـت    

حامل کیست درمان شده برعلیـه ژیاردیـا در مـدت    ) آموزان دانش(
این یافته نیز ضـرورت درمـان   ). 26( اند آلوده شده  دوبارهیک سال 

  .سازد حاملین بدون علامت را با تردید روبرو می
  

توان گرفت این است کـه   نتیجه نهایی که از مطالعه حاضر می
به دلیل شیوع زیاد ژیاردیازیس در اغلب نقـاط ایـران و بـه دلیـل     

 ثیر خــوبأباتوجــه بــه تــ ،مشــکلات درمــانی آن بــا مترونیــدازول
تغییـر داروی   ،تینیدازول بر روی ژیاردیا در مقایسه با مترونیـدازول 

ضد ژیاردیای بازار ایران به تینیدازول و ورود یا ساخت این دارو در 
  .ثرتری به درمان این بیماری نمایدؤتواند کمک م داخل کشور می

  
  : تشکر و قدردانی

دانیم از مرکز ملی تحقیـات علـوم پزشـکی کشـور کـه       لازم می
همچنـین آقـای دکتـر     ،بخشی از هزینه این تحقیق را تقبـل نمودنـد  

خانی که  ها فراست حبیبی و سکینه کریم محمد قاسمی و سرکار خانم
  .در مراحلی از تحقیق ما را یاری کردند صمیمانه سپاسگزاری نماییم
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  تاثیر درمان ضد ژیاردیا برحسب سن کودکان تحت درمان با دو دارو -3جدول 
  ولتینیداز مترونیدازول  
  جمع

 )درصد(تعداد
  موثر غیر 
 )درصد(تعداد

  موثر 
 )درصد(تعداد
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 )درصد(تعداد
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 تینیدازول مترونیدازول 
  جمع طول مدت علایم

 )درصد(تعداد
  موثر غیر 
 )درصد(تعداد

  موثر 
 )درصد(تعداد

 
  
 

  موثر غیر        
 )درصد(تعداد       
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 )درصد(تعداد
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