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SUMMARY

Three Aseptic Menengitis Cases Induced by Intravenous
Immunglobuline

High dose intravenous immunglobuline (IVIG) preparations
used in the childhood idiopathic thrombositopenic purpura
(ITP) management can induce aseptic meningitis and so
longer hospitalization. In our Pediatric Hematology-Oncolo-
gy Department IVIG is successfully used in the treatment of
the ITP cases. Drug-induced aseptic meningitis developed as
a result of IVIG administration in 3 patients of ITP and 24
hours after perfusion, the symptoms and signs subsided.
Recently studies pointing out the beneficial affect of corticos-
teroid prophylaxis in the prevention of IVIG-induced aseptic
meningitis are reported.
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Bazi ilaclarin aseptik menenjite neden oldugu o6zellikle
son 10 senedir yasanan deneyimler sonucunda dgrenil-
migtir. Benzer sekilde, hastanemiz ¢ocuk klinigi hema-
toloji-onkoloji servisinde takip edilen idiopatik trombo-
sitopenik purpura (ITP) olgularinda intraven6z immiin-
globulin (IVIG) ile basarili sonuclar alinirken 3 hastada
IVIG tedavisini takiben aseptik menenjit gelismistir.

OLGULAR

Olgu 1: 10 yagindaki kiz hasta kronik ITP tanisi ile izlenmek-
teyken trombosit sayis1 6000/mm®e diismesi iizerine servise
yatirilarak 1 g/kg/giin dozda 2 giin IVIG tedavisi verildi. 3.
giinde hastada figkirir tarzda kusma ve bas agrist gozlendi. Pe-
riferik kanda lokosit sayis1t 6700/mm’, Hb 11.4 mg/dl, Htc %
36, MCV 76 fl, periferik yaymada % 68 lenfosit, % 32 pargali
bulundu, toksik graniilasyon yoktu, CRP (-) idi. Tam idrar
tahlili ve serum biyokimyasal parametreleri normal olan has-
tanin fizik muayenesinde meningial irritasyon bulgulari mev-

cuttu. Hastaya lumbar ponksiyon (LP) yapilarak beyin omuri-
lik stvist (BOS) incelendi. BOS mikroskopisinde mm®’te 14
16kosit (% 85 notrofil) ve BOS biyokimyasinda protein 40
gr/dl, seker 67 mg/dl, es zamanli kan sekeri 93 mg/dl olarak
saptandi. Hastanin IVIG infiizyonunun bitimini takiben semp-
tomlar1 1 giin icerisinde geriledi. Alinan BOS kiiltiirii steril
olarak bulundu.

Olgu 2: 4 yagindaki kiz hastaya akut ITP tanis1 konulduktan
sonra 1 g/kg’dan IVIG tedavisi verildi. 2. giinde hastada yo-
Sun bas agrist ve kusmalar gozlendi. Hemograminda; 16kosit
8100/mm’, Hb 10.9 mg/dl, Het % 32, MCV 74 fl, CRP (-) bu-
lundu, periferik yaymasinda 6zellik yoktu. Tam idrar tahlili ve
biyokimyasal parametreleri normal olan hastada fizik mua-
yenede patolojiye rastlanmadi. Bag agris1 ve kusma sikayeti
devam eden hastaya LP yapildi. BOS mikroskopisinde mm*’te
2400 hiicre (% 80 notrofil) ve BOS biyokimyasinda ise prote-
in 110 mg/dl, seker 58 mg/dl, es zamanl kan sekeri 84 mg/dl
olarak bulundu. BOS kiiltiirii gonderilen hastanin IVIG infiiz-
yonu kesildi ve antibiyoterapi baslandi. Hastanin, infiizyonun
kesilmesini takibeden 24 saat i¢inde sikayetleri kayboldu.
Uciincii giin yapilan kontrol LP’de 10 hiicre ve protein 48 g/dl
bulunan ve BOS Kkiiltiirii steril gelen olgunun antibiyoterapisi
sonlandirildi.

Olgu 3: Kronik ITP tanili 12 yagindaki erkek hastaya trombo-
sitleri 8000/mm’ bulunmasi iizerine 1 g/dl IVIG tedavisi bas-
land1. Tedavinin 2. giiniinde hastada meningial irritasyon bul-
gulart olmaksizin kusma, ates ve siddetli bag agrist gelisti.
CRP’si (-) olan hastanin hemograminda 16kosit sayist 6700
/mm’, Hb 12.1 mg/dl, Het % 37 olarak bulundu, tam idrar tah-
lili ve biyokimyasal degerleri normaldi. BOS incelemesinde
16kosit 381/mm’, protein 39 g/dl, seker 78 mg/dl, es zamanh
kan sekeri 98 mg/dl saptandi. IVIG infiizyonu kesilen hasta
izleme alindi, takibeden 24 saat i¢inde hastanin semptomlari
tamamen kayboldu. Almnan BOS Kkiiltiiriinde lireme olmayan
hastanin mevcut tablosu IVIG’e bagh gelisen aseptik menenjit
olarak degerlendirildi.

TARTISMA

IVIG, giinlimiizde immiin yetersizlik durumlarinda ve
otoimmiin hastaliklarda tedavide kullanilmaktadir.
IVIG’in bir¢ok istenmeyen etkileri olabilmektedir. Ates,
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bulanti, kusma ve tasikardi seklinde genel reaksiyonlar,
Ig A’ya kars1 olusan anafilaktoid reaksiyonlar, hemoli-
tik anemi gibi hematolojik bozukluklar, bobrek yetersiz-
ligi, trombotik olaylar ve serebral iskemi, bas agrisi,
aseptik menenjite yol agma gibi norolojik komplikas-
yonlar cesitli derecelerde ortaya ¢ikabilmektedir (1.
Schiavotto ve ark.’min yaptig1 bir arastirmada () ITP’li
83 hastada IVIG kullanim1 sonucu olusan komplikas-
yonlar bildirilmistir. Bunlardan 14’iinde aseptik menen-
jit, 12 olguda renal disfonksiyon, 8 olguda hemolitik
anemi goriilmiistiir. Bag agrist siklikla gézlenmis olup 2
hastada deri dokiintiisii, 1 hastada iisiime ile birlikte
yliksek ates ortaya ¢ikmigtir. Mathy ve ark. ) TVIG’in
norolojik komplikasyonlarini arastirmiglar ve aseptik
menenjit geciren 30 olgu bildirmislerdir. Aseptik me-
nenjitten eksojen verilen Ig G sorumlu tutulmus ve bu-
nun serebral vazospazm, vaskiilit veya serum hiper-
viskositesi artis1 sonucu olabilecegi vurgulanmistir.
Aseptik menenjitte, klinik olarak hastalarda siklikla bag
agrisi, ates, fotofobi ve cesitli derecelerde meningismus
bulgular1 bulunabilmekte ve belirtiler IVIG sonrasi 6 ila
48 saat arasinda ortaya cikabilmektedir. Sekul ve ark.
) yiiksek doz IVIG kullanilan 54 hastanin 6’sinda
infiizyonu takip eden 24 saatte aseptik menenjit gelis-
tigini ve bu hastalarin hepsinde ciddi bas agris1, menin-
gismus ve fotofobi ortaya ¢iktigini bildirmisler, 4 hasta-
da BOS’ta pleositoz, 3 hastada eozinofili goriilmiis,
hepsinin BOS Ig G’sinde yiikselme tespit edilmis ve
BOS Kkiiltiirleri steril bulunmustur.

IVIG sonrasi norolojik bulgularin ortaya ¢ikmasi, infiiz-
yon kesildikten sonra bulgularin gerilemesi, kiiltiirde
iireme olmamasi, etken izole edilememesi, akut faz re-
aktanlarinin negatif olmasi aseptik menenjitin IVIG
sonrasi ortaya ¢iktigini diistindiiren kriterlerdir. Son yil-
larda ¢ocukluk ¢agi ITP olgularinda IVIG kullanimi
sonras1 gelisen norolojik komplikasyonlarin dnlenme-
sinde kortikosteroid profilaksisi tartisiimaya baglanmis
ve cesitli caligmalar bildirilmistir. Jayobose ve ark. ® 1
g/kg IVIG alan 112 ITP olgusu ele alip bunlardan 23’ii-
ne IVIG sonrasi 3 giin boyunca profilaktik 2mg/kg/giin
prednison uygulamiglardir. Prednison alan 23 hastanin
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sadece 2’sinde (% 8.7) bas agrist ve kusma olurken pro-
filaksi almayan 89 hastanin 27’sinde (% 30) basta asep-
tik menenjit olmak iizere, degisik derecelerde norolojik
semptomlar ortaya c¢iktig1 goriilmiistiir. 12 hasta bu
komplikasyonlar nedeni ile daha uzun siire hastanede
yatirtlmak zorunda kalinmigtir.

Cocukluk ¢ag1 ITP olgularinda kullanilan IVIG prepa-
ratlarinin, diisiiniildiigiinden daha sik norolojik kompli-
kasyonlara yolagtig1 ve hastalarin hastanede kalma sii-
relerinin uzadig1 ve bu oranda daha yiiksek maliyete ne-
den oldugu unutulmamalidir . Profilaktik steroid kul-
lanim1 bu anlamda 6nemini daha da artirmaktadir. Ayni
zamanda, IVIG preparat1 disindaki nonsteroid antiinfla-
matuar ilaclar, asilar, intratekal bazi ajanlar, antimikro-
bikler gibi bazi ilaglarin da aseptik menenjite yolaga-
bilecegi gozoniinde bulundurularak tiim hastalar bu
yonde sorgulanmalidir (5-8),
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