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Endoparaziter İlaçlar

Helmintler zoolojik olarak nematodlar, sestodlar, tre-

matodlar ve filaryalar gibi alt gruplara ayrılırlar. Antihel-

mintik ilaçlar, gastrointrointestinal kanal lümeninde, kan 

ve lenf damarları içinde veya bazı dokularda yerleşen bu 

helmintleri parçalayarak veya enfekte bireyin vücudundan 

dışarı atılmasını sağlayarak etki gösterirler. Ağır helminti-

yazislerde ciddi anemilere ve bazen de ölüme neden 

olabilir. Helmintisit=helminti öldürerek, Helmintifüj= hel-

minti felç edip bağırsak çeperinden ayrılmasını sağlayarak 

etki gösterirler. Mide-bağırsak kanalından emilimin olma-

ması, sistemik etki göstermeden yüksek konsantrasyonda 

helmint ile etkileşiminin gerçekleşmesi temel amaçtır (1-

3). Etkiledikleri parazit çeşidine göre iç parazitlere (endo-

parazitler) etkiyen ilaçlar başlıca üç grup altında toplanır: 

Yuvarlak kurtlara etkiyenler (Antinematodal), yassı kurt-

lara etkiyenler (Antisestod) ve kelebeklere etkiyenler (Antit-

rematodal).

Niklosamid

Parazitlerin Sestodlar alt grubunda yer alan Taenia 

saginata, Taenia solium, Hymenolepis nana tedavilerinde 

çiğnenerek alınma şeklinde kullanılan bir ilaçtır.

Kimyasal adı 5-Chloro-N-(2-chloro-4-nitrophenyl)-2-

hydroxybenzamide Bayluscid olup molekül ağırlığı 327.117 

g/mol'dur. Benzamidlerin bir üyesi olup, Klorsalisilamid 

türevi olan niklosamid barsaklardan az emilen dar spekt-

rumlu bir antihelmintiktir. Barsak dışındaki dokulara 

yerleşen tenyalar üzerinde herhangi bir etkisi yoktur. Ses-

todların skolekslerini veya proksimal segmentlerini öldü-

rerek etkili olur. Etkisini sestodların mitokondrilerindeki 

oksidatif fosforilasyonu inhibe ederek ve adenozin trifos-

fataz etkinliğini stimüle ederek gösterir . Antiviral ajan (1,2)

olarak kullanıma dair de literatürde veriler mevcuttur .(4)

İlacın etken maddesine alerji gelişebilir. İlacın çiğneme 

tableti genellikle bir müshil ilacı ile verilir. Bunun sebebi 

tenyaların kolayca vücuttan atılımını sağlamaktır. İlaç anne 

karnındaki bebeğe zarar verebilir. Özellikle gebeliğin ilk 3 

ayında bu ilacın kullanılmaması gereklidir. İshal, iştah 

kaybı, karın krampları, kusma gibi sorunlar sık görülürken 

anal kaşıntı, sersemlik, uyuşukluk, isilik, tat problemleri 

nadir olarak görülür.

Alerjik reaksiyonlar (örn. ciltte kızarıklık, şiddetli 

kaşıntı ve ciltte döküntü) ve anafilaktik şok gelişme riski 

olabilir. Ratlarda oral LD  değerinin 2500 mg/kg intra-50

peritoneal LD  değerinin 250 mg/kg olduğu bildirilmiştir 50

(1-3,5-10).

Semptomatik ve şikayete yönelik tedavi ön plandadır.

Korkut S, Kurt NG, Oğuztürk H, Kayıpmaz AE, Güngörer B. Endoparaziter ilaçlar ve toksisite. Hitit Med J 2021;3(1): 30-34.
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Prazikuantel

Kimyasal adı 2-(cyclohexanecarbonyl)-3,6,7,11b-tet-

rahydro-1H-pyrazino[2,1-a] isoquinolin-4-one moleküler 

ağırlığı 312.413 g/mol'dur. Prazinoizokinolin türevi olan 

prazikuantel, sitoplazmik membranın kalsiyum permeabi-

litesini değiştirerek parazitte spastik paralizi oluşturur. 

Yine hücre membran permeabilitesinin bozulmasına bağlı 

olarak alanin miktarını azaltır ve parazitin glukoz metabo-

lizmasına zarar verdiği bildirilmiştir. Tüm Schistosoma 

türlerine ve sestodların erişkin ve larvalarına karşı etkilidir. 

Ayrıca, birçok trematod enfeksiyonunun sağaltımında 

kullanılır. 15-20 mg/kg tek doz normal kullanım dozudur.  

Greyfurt ya da greyfurt içerikli meyve suları ile birlikte 

alınmamalıdır. Baş ağrısı, baş dönmesi, mide ağrısı, 

bulantı, yorgunluk, halsizlik, eklem/kas ağrısı, Karın ağrısı, 

iştahsızlık, kusma ve terleme oluşabilir. Bu yan etkiler 

genellikle hafif ve geçicidir ve parazit enfeksiyonun 

ve/veya ölen parazitlerin belirtileri olabilir. Bu ilacı kulla-

nan birçok insanda ciddi yan etkileri olmaz.  Nadir görülen 

ancak çok ciddi yan etkiler kanlı ishal, ateş, düzensiz/ya-

vaş kalp atışı, nöbetler de hastaneye başvuruyu gerektirir 

(7,9).

Prazikuantel, sitokrom P450 sistemi yoluyla karaciğer 

tarafından yoğun bir şekilde metabolize edilir ve metabo-

lizmasının toksik bir ara ürünü nedeniyle karaciğerde 

hasara neden olabilir. Praziquantelin plazma seviyeleri 

indükleyicilerden (rifampin ilaç seviyelerini azaltır) ve 

P450 aktivitesi inhibitörlerinden etkilenir (simetidin, 

ketakonazol ve eritromisin ilaç seviyelerini azaltabilir).

Prazikuantelin tedavi sırasında serum aminotransfe-

raz yükselmelerine neden olduğu bildirilmiştir. Ancak 

kullanımdan sonra klinik olarak belirgin karaciğer hasarı 

çok nadir görülür. Prazikuantel klinik olarak belirgin kara-

ciğer hasarı ile ilişkilendirilmemiştir. Çin'den yapılan geniş 

bir retrospektif araştırmada, tedavi gören 25.000 hasta-

nın 2'sinde sarılık geliştiği rapor edilmiştir. Tavşanlarda 

LD  değerinin oral 1050 mg/kg olduğu bildirilmiştir 50 (4,7-

10,12).

Semptomatik ve şikayete yönelik tedavi ön plandadır.

Pirantel Pamoad

Bu ajanın (4-[(3-carboxy-2-hydroxynaphthalen-1-yl) 

methyl]-3hydroxynaphthalene-2-carboxylicacid;1-methyl-

2-[(E)-2-thiophen-2-ylethenyl]-5,6-dihydro-4H pyrimi-

dine)'in moleküler ağırlığı 594.682 g/mol'dur. Pamoat 

tuzu şeklinde yuvarlak kurtlar, kancalı kurtlar, kıl kurtları ve 

diğer helmintlerin neden olduğu enfeksiyonlarda kullanılır. 

Vermisid ve ovisid etki göstermez. Nematod grubu helmint 

tedavisinde en çok tercih edilen iki ilaçtan birisi pirantel 

pamoattır (diğeri ise mebendazoldür).

Pirantel pamoat, helmintlerin çizgili kaslarında niko-

tinik kolinerjik resepörleri aktive eder, antikolinesteraz 

etkinliği ile depolarizasyon yapar ve nöromüsküler blokaj 

gerçekletirerek etki gösterir. Sonuçta oluşan nikotinik 

aktivasyon parazitin spastik paralizisine neden olur. 

Piperazin ile kombine kullanılmaz, birbirlerinin etkilerini 

antagonize ederler.

Bazı ilaçlarla birlikte kullanma, prazikuantelin vücut-

tan atılımını ve bu da prazikuantelin çalışma şeklini etkile-

yebilir. Örnekler arasında azol antifungalleri (örneğin, 

itrakonazol, ketokonazol), klorokin, simetidin, deksame-

tazon, makrolid antibiyotikler (eritromisin gibi), rifamisinler 

(rifampin gibi), fenitoin, fenobarbital, primidon) sayılabilir.

Pirantel pamoat tek doz halinde kullanılması, etkinli-

ğinin yüksekliği ve yan etkilerinin az olması diğer antihel-

mintik ilaçlara göre avantajıdır . (1-3)

Bu bileşiğe maruz kalma belirtileri arasında anoreksi, 

bulantı, kusma, gastralji, karın krampları, ishal, tenesmus 

ve SGOT'un geçici yükselmesi gibi gastrointestinal ve 

hepatik reaksiyonlar bulunur. Diğer semptomlar arasında 

merkezi sinir sistemi reaksiyonları, baş ağrısı, baş dön-

mesi, uyuşukluk, uykusuzluk ve deri döküntüleri sayılabilir. 

Ateş de görülebilir. Bu bileşiğin ayrışması için ısıtıldığında, 

bu bileşiğin toksik sülfür oksit ve azot oksit dumanını 

çıkarır.

Pirantel pamoatın toksisitesi düşüktür. Ratlarda LD  50

değerinin oral alımda 24000 mg/kg intraperitoeal alımda 

535 mg/kg olduğu bildirilmiştir .(7-10)

Benzimidazol türevi antihelmintikler

Bu grup, tiyabendazol analogları ile benzimidazol 

karbamat yapısında olan bileşiklerden oluşur.

Benzimidazol grubunun ana bileşiği tiyabendazoldur. 

Bu bileşiğin yapısal değişimi ile hem protozoal ve hem de 

helmint einfeksiyonlarını kontrol altına almak amacıyla 

birçok benzimidazol türevi (mebendazol, albendazol, 

albendazol sulfoksit, flubendazol ve triklabendazol) 

sentezlenmiştir.  Bu gruptaki ilaçlar helmintlerin örtü ve 

intestinal hücrelerinde sitoplazmik mikrotübülleri yok 

ederler, asetilkolinesteraz salgılanmasını ve glikoz 

uptake'ini inhibe ederek glikojen boşalması yaparlar (1-

3,11-14).
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Mebendazol 

Mebendazol (methyl N-(6-benzoyl-1H-benzimidazol-2-

yl)carbamate) geniş spektrumludur. Bu ilaç helmintlerin 

glikoz kullanımını irreversibl engelleyerek glikojen metabo-

lizmasının bozulmasına ve tübüllerin parçalanmasına 

neden olur. Sonuçta helmintler yedek glikojenlerini 

kullanarak tükenirler. Bu nedenle mebendazol uygulan-

masından 2-3 gün sonra helmintler vücut dışına atılmaya 

başlar, Başta kancalı kurtlar olmak üzere pekçok helminte 

etkilidir. Ascaris, Enterobius, Trichostrongylus tedavisinde 

tercih edilir.

Oral absorbsiyonu düşük bu nedenle sistemik toksi-

sitesi önemsenmeyecek düzeydedir. Plasentaya geçer. 

Mebendazolün gastrointestinal sistemden emilimi az 

olduğu için albendazole göre kan konsantrasyonu daha 

düşüktür.

Tipik dozlarda verildiğinde mebendazol, serum enzim 

yükselmeleri ile ilişkilendirilmemiştir. Ancak tedavi süresi 

genellikle kısadır ve enzim yükselmeleri için izleme nadi-

ren bildirilmiştir. Yüksek doz terapisi ile serum amino-

transferaz seviyelerinde (normalden 2 ila 10 kat) yüksel-

meler olabilir, ancak genellikle iyi tolere edilir. Meben-

dazolden kaynaklanan, özellikle tekrar tekrar veya daha 

yüksek dozlarda verildiğinde, akut karaciğer hasarı 

konusunda nadir raporlar olmuştur. Başlangıcı genellikle 

tedaviye başlama veya yeniden başlama günleri içinde 

ateş ve halsizlik ile birliktedir. Serum enzim yükselmeleri 

paterni tipik olarak hepatosellülerdir ve sarılık nadirdir. 

Anormallikler genellikle tedavisinin durdurulması ile hızlı 

bir şekilde giderilir. Aşırı duyarlılık belirtileri (döküntü, ateş 

ve eozinofili) tipiktir ve karaciğer biyopsisinde granülom 

bulguları verebilir.

Bu bileşiğe maruz kalma belirtileri baş ağrısı, baş 

dönmesi, gastrointestinal rahatsızlıklar, kaşıntı, uyuşuk-

luk, karaciğer fonksiyon testindeki anormallikler, eozino-

fili, düşük hemoglobin konsantrasyonları, lökopeni, hema-

türi ve döküntüler, öksürük, ateş, glomerülörefere, mide 

bulantısı ve kusma. Ayrıca alerjik reaksiyonlara, alopesiye 

ve tersinir nötropeniye neden olabilir. İntoksikasyon 

durumunda hastayı kusturmaya çalışmamak gereklidir. 

Akut toksisiteye ait yapılan çalışmalarda LD  değerinin 50

ratlarda oral 714 mg/kg köpeklerde 1280 mg/kg olduğu 

bildirilmiştir   .(7-10, 13, 14)

Albendazol 

Albendazol (methyl N-(6-propylsulfanyl-1H-benzi-

midazol-2-yl)carbamate) daha fazla lipofiliktir bu nedenle 

gastrointestinal kanaldan daha fazla emilir, dolayısı ile 

duyarlı sistemik helmintiyazisde endikedir.

Ascaris, Enterobius, Trichuris ve kancalı kurt, Echino-

coccus Granulosus'un yaptığı kistik hidatid hastalığında 

ve Echinococccus Multilocularis'in karaciğerde, yaptığı 

alveoler hidatid hastalığında en tercih edilen ilaçtır.  Sisti-

serkozis'in tedavisinde tercih edilen iki ilaçtan birisi alben-

dazoldür (diğeri prazikuantel = özellikle trematodlara etki-

lidir).  Albendazol sülfoksid metaboliti antinemaodal etki 

gösterir. Nadiren lökopeni, alopesi, serum transaminazla-

rında artmaya neden olur. Teratojeniktir. Bu ilacı kullanır-

ken greyfurt yemekten veya greyfurt suyu içmekten kaçınıl-

malıdır. Greyfurt bu ilaçla yan etki olasılığını artırabilmek-

tedir. Bulantı, kusma, karın ağrısı, baş ağrısı veya geçici 

saç dökülmesi oluşabilir.  Bu ilacın ciddi yan etkileri yoktur. 

Bununla birlikte, aşağıdakileri içeren ciddi bir alerjik 

reaksiyon belirtisi gelişirse derhal tıbbi yardım alınmalıdır. 

Döküntü, kaşıntı, şişlik (özellikle yüz, dil, boğazda), şiddetli 

baş dönmesi, solunum zorluğu. Geçmeyen şiddetli baş 

ağrısı, görme değişiklikleri, gözlerde sararma, cilt, karın 

ağrısı, koyu idrar, aşırı yorgunluk, kolay morarma, kanama, 

enfeksiyon benzeri belirtiler (kaybolmayan boğaz ağrısı, 

ateş, üşüme), böbrek problemlerinin belirtileri (idrar mik-

tarındaki değişiklik gibi), kafa karışıklığı, gibi durumlarda 

hastaneye başvuru gerekmektedir.

Albendazol tedavisi, birkaç haftadan fazla bu ilaç ile 

tedavi gören hastaların %50'sine kadar serum amino-

transferaz seviyelerinde geçici ve asemptomatik yüksel-

meler ile ilişkilendirilmiştir. Bu anormallikler tedavinin 

kesilmesiyle hızla iyileşir. Albendazol ayrıca klinik olarak 

belirgin karaciğer hasarı durumları ile de ilişkilendirilmiş-

tir. Hasarlanmanın başlangıcı birkaç gün ile 2 ay değişik 

sürelerde gerçekleşebilir. Ayrıca hasar, kısa bir albedena-

zol küründen (1-3 gün) sonra 1-2 haftada da ortaya çıka-

bilir. Serum enzim yükselmeleri paterni tipik olarak hepa-

tosellüler veya karışıktır. Alerjik özellikler (döküntü, ateş, 

eozinofili) mevcut olabilir, ancak belirgin değildir. Vakaların 

çoğu hafiftir ve ilaç kesildikten sonra iyileşme belirgin bir 

şekilde hızlı olur.

İnsanlarda (kadın) oral TDLo (toksik etkiye yol açan en 

düşük doz) değerinin 256 mg/kg/16gün olup aplastik 

anemi oluşturduğu ratlarda da LD  değerinin oral 2400 50

mg/kg olduğu bildirilmiştir .(4,5)
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Tiyabendazol

Tiabendazol (4-(1H-benzimidazol-2-yl)-1,3-thiazole) 

beyaz veya krem renginde, kokusuz, tatsız bir tozdur. Suda 

çözünmez fakat kolaylıkla stabil süspansiyon haline 

getirilebilir. Sindirim kanalından hızla emilerek bütün 

vücut dokularına yayılır. Verilmesini takriben 4-7 saat 

içinde en yüksek kan yoğunluğuna ulaşır ve 48 saat içinde 

%90'ı idrarla, % l'i dışkı ile atılır. Tiyabendazol parazit-

lerdeki fumarat redüktaz enzimini inhibe ederek enerji 

metabolizmalarının bozulmasına yol açar. Tiyabendazol 

Strongyloidea, Ascaroidea ve Trichinelloidea familyalarına 

ait parazitlere karşı güçlü etkisi olan bir bileşiktir Antihel-

mintik etkisi yanında antiinflamatuvar etkisi de vardır. 

Suda hiç çözünmez o helmintlere özgü bir mitokondriyel 

enzim olan fumarat redüktazı inhibe ederek etki yapar. 

Bazı türlerde sitoplazmik mikrotûbûlleri yok eder. Tübülin 

polimerizasyonunu inhibe ederler. Lökopeni, kristalüri, 

ciltte döküntü, ksantopsi, bradikardi, baş ağrısına neden 

olur. Nadiren şok, anjiyoödem, konvülzüyon ve agranülo-

sitoz yapar. Karaciğer fonksiyonları bozuk kişilerde dikkatli 

kullanılmalı, gebelerde kullanılmamalıdır Thiabendazole 

tedavisi, hastaların %36'sına kadar serum aminotrans-

feraz yükselmeleri ile ilişkilidir. Ancak genellikle sadece 

kısa bir süre için verilir ve tek doz uygulamasından sonra 

serum enzim düzeyleri üzerindeki etkileri sistematik 

olarak değerlendirilmemiştir . Önemli olarak, tiyaben-(4-6)

dazol tedavisi, uzamış ve şiddetli olabilen klinik olarak 

belirgin karaciğer hasarı ile de ilişkilendirilmiştir. Hasar-

lanma başlangıcı genellikle 1 ila 5 günlük tedavi süresinin 

bitmesinden sonra 1 ila 2 hafta arasındadır. Serum enzim 

yükselmeleri paterni tipik olarak kolestatiktir. Otoanti-

korlar genellikle negatif olup ateş, eklem ağrıları ve 

döküntüler nadirdir. Bildirilen birkaç vaka, sarılık başla-

madan önce ortaya çıkan parotis genişlemesi ve hassa-

siyet, gözlerde kuruluk ve ağız kuruluğu ile işaretlenmiş 

sicca kompleksi ile ilişkilidir. Kolestatik yaralanma, küçük 

safra kanallarında hasar ve uzun sarılık ve / veya kaşıntı ve 

alkalin fosfataz artışı ile ilişkili olabilir.

İnsanda oral TDLo değerinin oral 47619 ug/kg/1gün, 

ratlarda LD50 değerinin oral 2080 mg/kg olduğu 

bildirilmiştir .(4-5)

Şuuru yerinde olmayan hastalar için entubasyon 

yapılmalıdır. Kasılmalar varlığında diazem kullanılabilir. 

Tedavide aktif kömür kullanımı göz önünde bulundurul-

malı ve hasta kusturulmamalıdır.

Piperazin Hekzahidrat

Piperazin (1,4-Diazacyclohexane Piperazin) askaris ve 

oksiyurlarda nöromüsküler kavşakta iyon kanallarını 

bozarak kas membranını hiperpolarize eder ve impuls aşı-

rımını bloke eder. Bu etki sonucu helmint kasındaki 

kavşaklarda asetilkolinin kasıcı etkisi azalır ve gevşek felç 

oluşumu ile canlı olarak dışarı atılır. Sitrat, fosfat, tartarat 

tuzları oral yoldan kullanılır, ince bağırsaktan hızlı ve tam 

olarak absorbe olur. Vücutta kısmen biyotransformasyona 

uğrar, kısmen de değişmeden renal yoldan elimine olur. 

Epilepsi hastaları (epilepsi nöbetlerini tetikler), karaciğer 

ve renal problemleri olanlar kullanmamalıdır. Dozdan 

bağımsız olarak abdominal ağrı, ataksi, bulanık görme, 

bulantı-kusma, katarakt, vertigo gibi yan etkileri görü-

lebilir.

Piperazin, antiparaziter bir ilaç olarak tanınmakla 

birlikte, piperazin grubunu içeren çeşitli moleküllerin 

psikoaktif etkilerinin bilinmesi yeni değildir. Bu etkileri 

nedeni ile piperazinden türetilen bazı moleküller depres-

yon ve psikoz tedavisinde kullanılmaktadır. Piperazin 

türevleri, psikiyatrik hastalıklar dışındaki klinik tablolar 

için de ilaç olarak geliştirilmiştir. Bunlar arasında, allerji, 

vertigo, bulantı-kusma, ağrı, lösemi, demans, angina 

pektoris ve erektil disfonksiyon tedavisinde kullanılan bazı 

ilaçlar sayılabilir .(1-4,11-14)

Piperazin türevleri arasında santral sinir sistemini 

uyararak amfetamin benzeri etki oluşturanlar bulun-

maktadır. Bunlar tedavide kullanılan moleküller değildir ve 

son yıllarda yaygın bir şekilde kötüye kullanıldıkları 

bildirilmektedir.  Yan etkiler kötüye kullanılan bireysel 

formüle veya kullanılan ilaçların kombinasyonuna göre 

değişmekle birlikte, en yaygın piperazin etkileri şunlardır:

Baş ağrısı, mide ağrıları, iştah kaybı, titremeler, 

duygusal karışıklık, sinirlilik, uykusuzluk, yorgunluk, baş 

dönmesi, düzensiz kalp ritimleri, kusma, panik ataklar, 

kaygı, ışık ve gürültüye aşırı duyarlılık, grand mal nöbetleri. 

Çocukta 75mg/kg oral alımı takiben uykuya meyil bulantı 

ve kusma geliştiği bildirilmiştir. İnsanda LD  değerinin oral 50

alımla 5 g/kg olduğu bildirilmiştir. Doz aşımı belirtileri kas 

yorgunluğu, nöbet ve nefes almada zorluk içerir. Başka bir 

yayında da hamilelik sırasındaki nematod tedavisine 

ilişkin bir incelemede, piperazine maruziyetine bağlı 

konjenital malformasyonları olan iki bebekten sözedil-

mektedir. Bebeklerden birinde iki taraflı tavşan dudak, 

yarık plak ve anoftalmi mevcuttu, ancak piperazin maru-

ziyeti 12. ve 14. haftalarda gerçekleşmiştir.

Toksik maruziyetten şüpheleniyorsa şikayetler varlı-

ğında gerekirse havayolu açıklığı sağlanır.  Oksijen tedavisi 
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maske ile 10 ila 15 L/dk'da verilir. Akciğer ödemi açısından 

izlenir ve gerekirse tedavi edilir. Şok olup olmadığını kontrol 

edilir ve gerekirse tedaviye ivedilikle başlanır. Nöbetler 

tahmin edilir ve gerekirse tedavi edilir. Emetik kullanılma-

malıdır .(9-11)

Levamizol

Levamizol ((6S)-6-phenyl-2,3,5,6-tetrahydroimidazol 

[2,1-b] [1,3] thiazole). Tetramizol hidroklorürün levo 

izomeridir. Toksisitesi azdır. Ascaris ve Trichostrongylus'da 

pirantel gibi spastik felç oluşturur. Fumarat redüktaz 

enzimini inhibe etmesi de antihelmintik etki eder. İmmu-

nostimulan etkisi de vardır. Bazı viral (rekurrent herpes 

enfeksiyonu) ve kronik bakteriyel hastalıklarda (lepra) 

immunostimulan olarak kullanılır. Makrofaj kemotaksisi ve 

T-lenfosit fonksiyonunu artırarak immün cevabı geri kazan-

dırdığı düşünülerek romatizmal rahatsızlıklarda deneysel 

olarak denenen bu antihelmintik ilacın paradoksal olarak, 

dermatit, lökopeni ve trombositopeni ve bulantı ve kusma 

yan etkileri olarak rapor edilmiştir. Aşırı doza maruz kalın-

mışsa, bayılma veya nefes almakta zorlanma gibi ciddi 

semptomlar varsa semptomatik tedavi amaçlı takibi 

önerilmektedir.

İnsanda (kadın) TDLo değeri oral alımda 180 

mg/kg/36 gün olup ratlarda LD50 değeri oral 26 mg/kg 

alımla gerçekleşmektedir .(7-10,14,15)
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