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OZGUN ARASTIRMA

inflamatuvar Romatizmal Hastaliklarda intraven6z .
immiinoglobulin G (iViG) Kullanimi: Tek Merkez Deneyimi

Salim MISIRCI, Ali EKIN, Belkis Nihan COSKUN, Burcu YAGIZ,
Yavuz PEHLIVAN, Ediz DALKILIC

Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Romatoloji Bilim Dali, Bursa.

OZET

Intravenéz immiinoglobulin G (IVIG) tedavisi verdigimiz inflamatuvar romatizmal hastalik (IRH) tanili hastalarin zelliklerini, organ
tutulumlarini ve verdigimiz IVIG tedavisinin 6zelliklerini degerlendirmeyi amagladik. Ugiincii basamak romatoloji kliniginde IRH tanisiyla
takip edilen, Ocak 2014-Aralik 2022 tarihleri arasinda en az 1 defa IVIG tedavisi almis, >18 yas hastalar, hastane kayit sisteminden
restrospektif olarak tarandi. Caligmaya dahil edilen toplam 33 hastanin %81,8'i (n=27) kadind1. Ortalama yas 44.5+14.8 olarak saptandi. En
stk IVIG tedavisi kullanilan hastalik gruplari sistemik lupus eritematozus (SLE) (n=13, %39,4), idiyopatik inflamatuar miyopatiler (1iM)
(n=8, %24.,2) ve anti-ndtrofil sitoplazmik antikor (ANCA) iliskili vaskiilitti (n=6, %18,2). IVIG tedavisi endikasyonu olusturan en sik
nedenler ise hematolojik tutulum (n= 9, %27,3) ve proksimal direngli kas zayifligiydi (n=8, %24,2). Sadece 2 (%6,1) hastada yan etki
geligmisti. Hastalarm %48,5 (n=16)’inde kismi yanit, %27,3 (n=9)’iinde de tam yamit mevcuttu. IVIG tedavisi sonrasi metotreksat,
azatiopiirin ve siklofosfamid kullaniminda azalma mevcutken (sirasiyla p degerleri=0.022, 0.04, 0.03), rituksimab kullaniminda ise
istatistiksel olarak anlamh farkhilik olmamakla birlikte artis mevcuttu. IVIG tedavisi, IRH hastalarinda 6zellikle SLE, IiM ve ANCA iliskili
vaskiilit gibi hastaliklarin seyrindeki direngli tutulumlarda giivenli bir tedavi olarak goriinmektedir.

Anahtar Kelimeler: Dermatomiyozit. inflamatuvar romatizmal hastahk, intravenéz immiinoglobulin. Polimiyozit. Sistemik lupus
eritematozus.

Intravenous Immunoglobulin G (IVIG) Use in Inflammatory Rheumatic Diseases: A Single Center Experience

ABSTRACT

We aimed to evaluate the characteristics of patients with inflammatory rheumatic disease (IRD) who received intravenous immunoglobulin
G (IVIG) treatment, their organ involvement, and the characteristics of the IVIG treatment we gave. Patients aged >18 years who were
followed up in a tertiary rheumatology clinic with a diagnosis of IRD, who received at least 1 course of IVIG treatment between January
2014 and December 2022, were reviewed restrospectively from the hospital registration system. Of the 33 patients included in the study,
81.8% (n=27) were female. The mean age was 44.5+14.8 years. The most common disease groups for which IVIG therapy was used were
systemic lupus erythematosus (SLE) (n=13, 39.4%), idiopathic inflammatory myopathies (IIM) (n=8, 24.2%) and anti-neutrophil
cytoplasmic antibody (ANCA)-associated vasculitis (n=6, 18.2%). The most common causes of IVIG treatment indication were
hematological involvement (n= 9, 27.3%) and proximal resistant muscle weakness (n=8, 24.2%). Only 2 (6.1%) patients developed side
effects. Partial response was observed in 48.5% (n=16) and complete response in 27.3% (n=9) of the patients. There was a decrease in the
use of methotrexate, azathiopurine and cyclophosphamide after IVIG treatment (p values=0.022, 0.04, 0.03, respectively), while there was an
increase in rituximab use, although there was no statistically significant difference. IVIG treatment seems to be a safe treatment in IRH
patients, especially in refractory involvement in the course of diseases such as SLE, IIM and ANCA-associated vasculitis.

Keywords: Dermatomyositis. inflammatory rheumatic disease. Intravenous immunoglobulin. Polymyositis. Systemic lupus
erythematosus.
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Intravenéz immiinoglobulin G (IVIG), ¢ok sayida
saglikli donér serumundan hazirlanan bir kan
iiriiniidiir. Uretici firmaya baglh olarak farkliliklar
olabilmekle birlikte, siklikla %95’ten fazla IgG ve ¢ok
az miktarlarda IgA veya IgM igerir. IVIG etki
mekanizmas1 tam olarak bilinmemektedir. IVIG’in
antijen baglayici fragmanlar olarak bilinen Fab bolgesi
iizerinden etkilerine baktigimizda; adezyon molekiilii
ve hiicre yiizeyi reseptorii aracilt etkilesimleri
etkileyerek, ¢esitli proinflamatuar sitokinleri ve aktive
edilmis kompleman protein yollarin1 notralize ederek
kompleman ve otoantikor aracili doku hasarinin
azaltilmasini saglamaktadir. Sabit fragmani olarak
bilinen Fc ile Fc-reseptorlerinin kompetitif blokaj1 ve
doygunlugunun yamt sira dogal immiin efektor
hiicreler ve B-hiicreleri {iizerinde Fcy-reseptor
ekspresyonunun modiilasyonu diger etki mekanizmasi
gibi goriinmektedir'~.

IVIG tedavisi, Amerika Birlesik Devletleri Gida ve
flag Idaresi (FDA) tarafindan immiin yetmezlik,
idiyopatik trombositopenik purpura, B hiicreli kronik
lenfositik 16semi ile iligkili tekrarlayan bakteriyel
enfeksiyonlari olan hastalarda bakteriyel
enfeksiyonlarin  6nlenmesi ve multifokal motor
noropati hastalarinda kas giiciinii iyilestirilmesinde
idame tedavi gibi endikasyonlarda onaylidir’.
Romatoloji pratiginde ise, ozellikle sistemik lupus
eritematozus (SLE) ile iligkili  Guillian-Barre
sendromu (GBS), kronik inflamatuvar demiyelinizan
polindropati (CIDP), immun trombositopenik purpura
(ITP), otoimmiin hemolitik anemi, diger tedavilere
yanitsiz SLE organ tutulumlari, gebe SLE hastalarinda
ise Ozellikle gebelik nedeniyle diger tedavilerle ilgili
kontrendikasyon durumlarinda ve anti-Ro(SSA), anti-
La(SSB) antikorlarina bagli olarak fetiislerde
gelisebilen atriyoventrikiiler ~ kalp blogunun
tedavisinde etkili olup kullanilabilmektedir. Bunlarin
yaninda kutanéz lupus eritematozus hastalarinda da
etkin goriinmektedir. Kawasaki hastaligi, ANCA
(Anti-notrofil sitoplazmik antikor) iliskili vaskiilit,
dermatomiyozit (DM) ve polimiyozit (PM) gibi
idiyopatik inflamatuar miyopatiler (IiM) IVIG
tedavisinin etkinliginin gosterildigi ve kullanildig:

diger inflamatuvar romatizmal hastaliklardir (IRH)"*".

IVIG, genel IRH
tutulumlarinda  ikinci  basamak tedavi olarak
kullanilmaktadir. Diger taraftan birinci sirada
kullanilacak olan steroid veya hastalik modifiye edici
antiromatizmal ilaclarin (DMARDs) kontrendike
oldugu durumlarda da ilk sirada tedavi se¢enegi olarak
on plana ¢ikabilmektedir®,

olarak  tedaviye direncli

Bu cahgmamizda, klinigimizde IVIG tedavisi
verdigimiz IRH’lerin 6zelliklerini, tedavi endikasyonu
olusturan organ tutulumlarini, kullamlan [VIG
dozlarini, tedavi sonrasi yan etki ve niiks oranlarini,
IVIG tedavisi 6ncesi ve sonrasi kullanilan steroid ve
DMARDs tedavilerindeki degisiklikleri
degerlendirmeyi amagladik.
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Gereg ve Yontem

Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Romatoloji
kliniginde IRH tamsiyla takip edilen, Ocak 2014-
Aralik 2022 tarihleri arasinda en az 1 defa IVIG
tedavisi almis, >18 yas hastalar, yerel etik kurul onay1
(11.04.2023, 2023-7/7) alindiktan sonra, hastane kayit
sisteminden restrospektif olarak tarandi. Hastalarin
demografik ve klinik o&zellikleri, komorbiditeleri,
hangi IRH tanisiyla takip edildigi, IVIG endikasyonu
olusturan organ tutulumlari ve tedavi sonrasi yanitlari,
yan etkiler ve niiks gelisimi, aldiklar1 IVIG dozlari,
IVIG tedavisinin kagimnci sirada kullamildigi, IVIG
tedavisi oncesi ve sonrasi kullandiklar1 diger medikal
tedaviler kaydedildi.

Hastalarin  komorbiditeleri  degerlendirilirken sik
goriilen koroner arter hastaligi, diyabetes melitus ve
hipertansiyonu olanlarin sayilari belirlendi. Ek farkli
komorbiditeler ise diger olarak kategorize edildi.

IVIG tedavisi 6ncesi ve sonrasindaki tam kan sayimu,
tam idrar tahlili, karaciger ve bobrek fonksiyon
testleri, eritrosit sedimentasyon hizi (ESH) ve C-
reaktif protein (CRP) gibi akut faz reaktanlarini igeren
laboratuvar sonuglar1 kaydedildi.

Hastalarin tedavi oncesi endikasyon olusturan ilgili
organ tutulumlart hematolojik tutulum, proksimal
direngli kas zayifligi, pulmoner tutulum, santral sinir
sistemi tutulumu, periferik sinir sistemi tutulumu,
renal tutulum ve disfaji olarak kategorize edildi.
Retrospektif kayitlardan 1VIG igin endikasyon
olusturan nedenin belirlenemedigi hastalar,
bilinmeyen olarak kategorize edildi.

Tedavi yamitlarimin degerlendirilmesi, IVIG tedavisi
Oncesi ve sonrasit laboratuvar ve fizik muayene
bulgulariyla  birlikte romatoloji uzman hekim
goriisiine gore belirlendi. Tedavi sonrasi yanitlar; tam
yanit, kismi yanit ve yanitsiz olarak kategorize edildi.
IVIG tedavisi sonrast klinik ve laboratuvar
bulgularinda tam diizelme hali, tam yanit olarak
degerlendirildi. Kismi yamt; IVIG tedavisi sonrasi
klinik ve laboratuvar bulgularinda diizelme olan ancak
klinik ve laboratuvar olarak belli bir seviyede organ
tutulum  bulgularmin  devam  etmesi  olarak
degerlendirildi. Tedavi sonrasi, herhangi bir diizelme
saptanmayan hastalar ise yanitsiz olarak kabul edildi.

Tedavi sonrasi niiksler igin, IVIG verildikten sonra
tam veya kismi yanit olarak degerlendirilen hastalarda,
mevcut organ tutulumlarinin tekrarlamasi halinde
niiks var, tekrarlama olmamas1 halinde ise niiks yok
olarak kategorize edilerek kaydedildi.

IVIG tedavisi kaynakli gelisen yan etkiler icin,
inflizyon sirasindaki hemsire gozlemlerindeki kayitlar

ve infiizyon swrast ve sonrasindaki  doktor
kontrollerindeki  hastane  kayitlar1  tarand1  ve
kaydedildi.



Romatizmal Hastahklarda immiinoglobulin G

Hastalarin IVIG disindaki kullandiklari diger medikal
tedaviler, doktor kontrollerindeki kayitlar ve Tiirkiye
Cumhuriyeti Sosyal Giivenlik Kurumu ila¢ muafiyet
rapor sistemleri taranarak kaydedildi. IVIG éncesi ve

sonrasi idame steroid dozlari, prednizolon ve es degeri
olarak kaydedildi.

Istatistiksel analiz

Hastalarin sosyodemografik, klinik ve laboratuar
ozellikleri tanimlayict istatistikle degerlendirildikten
sonra, nicel degiskenlerin dagilimlar1 Shapiro-Wilk ve
Kolmogorov-Smirnov testleriyle saptandi. Yas normal
dagilim gosterdiginden ortalama, standart sapma,
minimum ve maksimum degerlerle gosterildi. Nitel
verilerin analizinde McNemar testi kullanild.
Istatistiksel veri hesaplamalar1 i¢in SPSS (IBM SPSS
for Windows, Ver.28) paket programi kullanilmustir.
p<0.05 istatistiksel anlamlilik diizeyi olarak kabul
edilmistir.

Bulgular

Hastalarin toplam %81,8'1 (n=27) kadindi. Ortalama
yas 44.5+14.8 olarak saptandi. IRH disinda ek
komorbidite olarak en sik hipertansiyon (n=17,
%51,5) saptanirken, 3 (%9,1) hastada diyabetes
melitus ve 1 (%3) hastada da koroner arter hastalig1
mevcuttu.

Hastalarin tanilarina bakildiginda en sik IVIG tedavisi
kullanilan hastalik grubu SLE (n=13, %39,4) olarak
saptandi. Diger en sik IVIG tedavisi kullanilan
hastalik gruplar1 ise {IM (DM/PM) (n=8, %24,2) ve
ANCA iligkili vaskiilitti (n=6, %18,2).

IVIG tedavisi endikasyonu olusturan en sik nedenler
ise hematolojik tutulum (n= 9, %27,3) ve proksimal
direngli kas zayifligiydi (n=8, %24,2). SLE (n=13)
hastalarindaki en sik IVIG endikasyonu nedeni
hematolojik tutulum (n=5) olup, ikinci en sik neden
ise pulmoner tutulum (alveoler hemoraji) (n=4)’du.
[IM (n=8) hastalarinda tedavi endikasyonu olusturan
en sik nedenin, proksimal direngli kas zayiflig1 (n=6)
oldugunu belirledik.

Kullandigmmiz ~ IVIG  dozlarma  baktigimizda,
hastalarin tamaminda (n=33, %100) 0,4 gr/kg/giin
ardisik toplam 5 giin seklinde uygulama yapilmisti.

IVIG tedavisi, hastalarin %72,7 (n=24)'sinde mevcut
organ tutulumu igin birinci basamak olarak steroid ve
DMARDs tedavilerini  kullanmis ancak yanit
almamamis hastalarda, ikinci basamak olarak tercih
edilmisti. Hastalarin %21,2 (n=7)’sinde ise eslik eden
enfeksiyonlar nedeniyle immunsupresif tedavi
verilmesinden ¢ekinildiginden, ilk planda 1VIG
tedavisi uygun gorilmiistii.

Hastalarin %48,5 (n=16)’inde kismi yanit alinirken,
%27,3 (n=9)’linde tam yanit mevcuttu. Tedaviye yanit
almamayan hastalarin orani %21,2 (n=7) olup, % 3
(n=1) hastada ise yanit degerlendirmesi yapilmamustir.
IVIG tedavisi sonrasi niiks, hastalarm %15,2

(n=5)’sinde saptanmis ve yeniden IVIG tedavisi
verilmisti.

Tedaviye bagli toplam 2 (%6,1) hastada yan etki
gelismis  olup, hastalardan birinde hipervolemi
bulgular1 nedeniyle tedavi sonlandirilirken, diger
hastada ise bulanti ve bas donmesi gibi sikayetler
nedeniyle tedaviye ara verilip semptomatik tedavi
sonrasi infiizyona devam edilmisti. Hastalarin klinik
ve demografik 6zellikleri, romatolojik hastaliklarinin
ozellikleri ve ilgili organ tutulumlari, IVIG tedavi
dozlari, yanit, niiks ve yan etki gibi klinik 6zellikleri
Tablo I'de verilmistir.

Tablo 1. IVIG tedavisi alan hastalarin demografik
ozellikleri, romatolojik  hastaliklarinin
ozellikleri ve I1VIG tedavisinin klinik
ozelliklerinin degerlendirilmesi

Yas, Ort. + Std. Sap. ( Min., Maks.) 445+ 14.8 (19, 76)

n (%)

Cinsiyet

- Kadin 27 (81,8)

- Erkek 6(18,2)
|Komorbiditeler

- Koroner arter hastaligi 1(3)

- Diyabetes melitus 3(9,1)

- Hipertansiyon 17 (51,5)

- Diger 16 (48,5)
|Romatolojik hastaliklarin 6zellikleri
linflamatuvar romatizmal hastalik tanisi n (%)

- Sistemik lupus eritematozus (SLE) 13 (39,4)

- Idiopatik inflamatuvar miyozit 8(24,2)

(Dermatomiyozit/Polimiyozit)

- ANCA iligkili vaskilit 6(18.2)

- Diger 6(18.2)
IVIG tedavisi endikasyonu igin ilgili organ
tutulumlari

- Hematolojik tutulum 9(27,3)

- Proksimal direngli kas zayifligi 8(24,2)

- Pulmoner tutulum 5(15,2)

- Santral sinir sistemi tutulumu 4(12,1)

- Periferik sinir sistemi tutulumu 2(6,1)

- Renal tutulum 2(6,1)

- Disfaji 1(3)

- Bilinmeyen 2(6,1)
IVIG dozu n (%)

- 0,4 gr/kg/guin/5 glin 33 (100)
IVIG endikasyonlari n (%)

- Birinci sira 2(6,1)

- Ikinci sira 24 (72,7)

- Enfeksiyon 7(21,2)
Tedavi yaniti n (%)

- Tamyanit 9(27,3)

- Kismi yanit 16 (48,5)

- Yanitsiz 7(21,2)

- Degerlendirme yok 103)
IVIG tedavisine bagl yan etki n (%)

- Var 2(6,1)

- Yok 31(93,9)
Yan etki nedeniyle IVIG tedavisinin kesilmesi n (%)

- Var 1(3)

- Yok 32 (97)
IVIG tedavisi sonrasi niiks n (%)

- Var 5(15,2)

- Yok 28 (84,8)

(ANCA: Anti-nétrofil sitoplazmik antikor IVIG: Intravenoz
immiinoglobulin Maks.:Maksimum Min.: Minimum Ort.:
Ortalama Std.Sap.:Standart sapma
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IVIG tedavisi 6ncesi hastalarin %97 (n=32)’sinde
steroid kullanimi mevcuttu. IVIG tedavisi sonrasi
steroid kullanimina baktigimizda, ortalama steroid
dozlarinda azalma mevcut, ancak en az 5 mg/giin
dozunda, hastalarin %87,9 (n=29)’unda kullanilmaya
devam etmekteydi (p>0.05). IVIG tedavisi sonrasi
hastalarin aldiklart immunsupresif tedavi sayilarinda
azalma mevcut olup, metotreksat, azatiopiirin ve
siklofosfamid kullanim sayisinin azalmas: istatistiksel
olarak anlamliyd: (sirasiyla p degerleri=0.022, 0.04,
0.03). Rituksimab kullaniminda ise istatistiksel olarak
anlamli farklilik olmamakla (p>0.05) birlikte artis
mevcuttu. IVIG tedavisi éncesi ve sonrasi kullanilan
medikal tedaviler Tablo II’de belirtilmistir.

Tablo IL. IVIG tedavisi 6ncesi ve sonrasi kullanilan
medikal tedaviler

IVIG tedavisi IVIG tedavisi
oncesi verilen sonrasi verilen
medikal tedaviler | medikal tedaviler
n (%) n (%) p*

Steroid 32(97) 29 (87,9) 0.250
Hidroksiklorokin 23 (69,7) 20 (60,6) 0.453
Metotreksat 15 (45,5) 6(18,2) 0.022
Azatiop(irin 19 (57,6) 7(21,2) 0.040
Mikofenalat mofetil 12 (36,4) 7(21,2) 0.227
Siklofosfamid 17 (51,5) 6(18,2) 0.030
Rituksimab 14 (42,4) 18 (54,5) 0.344

IVIG: Intravenéz immiinoglobulin p<0.05 istatistiksel
anlamhilik diizeyidir.

*McNemar ile degerlendirildi

Tartisma ve Sonug¢

Klinigimizde takip edilen 1VIG tedavisi alan
hastalarin ¢ogunlugunu SLE ve diger IRH hastalarinda
goriilen direngli hematolojik tutulumu olan hastalar
olusturmaktaydi. DM/PM  hastalarinda  goriilen
proksimal direngli kas zayifligi, ikinci en sik tedavi
endikasyonuydu. ANCA iligkili vaskiilit ise {i¢lincii en
stk IVIG endikasyonu olusturan hastalik grubuydu.
IVIG tedavisi siklikla tedaviye direngli organ
tutulumu olan hastalarda ikinci sira olarak kullanilmig
ve IVIG dozlan biitiin hastalarda 0,4 gr/kg/giin ardisik
5 giin seklinde uygulanmusti.

SLE hastalarinda yapilan bir ¢aligmada, 20 hastanin
17 (%85)’sinde ates, artrit, trombositopeni ve
noropsikiyatrik belirtiler agisindan IVIG tedavisinin
etkili oldugu ifade edilmistir’. Kutanéz lupus
eritematozus tanist olan 12 hastayla yapilan baska bir
calismada, IVIG tedavisi sonrasi, 5 hastada tam, 2
hastada kismi ve 3 hastada da sinirli bir yanit oldugu
ve sonug olarak IVIG tedavisinin kutandz hastalik igin
yararli olabilecegi ifade edilmistir®. Camara ve ark.’
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tek  merkezli, retrospektif olarak  yaptiklari
caligmalarinda 52 SLE hastasinin 13’iinde hematolojik
tutulum nedeniyle IVIG tedavisi verilmis olup, cilt
tutulumu (n=16)’ndan sonra en sik IVIG endikasyonu
olusturan tutulum olarak saptanmistir. Cilt tutulumu
icin uygulanan IVIG tedavisinden belirgin fayda
saglanamazken, hematolojik tutulumda etkili oldugu
ifade edilmistir. Hastalara doz olarak, ¢aligmamizla
ayni sekilde, 0,4 gr/kg/giin ardigik 5 giin seklinde
uygulama yapilmistir. Caligmamizda 13 SLE
hastamizin 5’inde hematolojik tutulum nedeniyle
IVIG tedavisi uygulanmis ve bunlarin da 4’iinde
(%80) tam veya kismi yanit alinarak Camara ve ark.
calismasina benzer gekilde etkili oldugunu gordiik.

Miyozit hastalarinda birinci basamak tedavi olarak
siklikla  steroidler kullanilmakta ancak steroid
kontrendikasyonu olanlarda IVIG de birinci basamak
secenekler arasindadir. Birinci basamak ajanlarla
tedaviye direngli miyozit hastalarinda IVIG ikinci
basamak tedavi olarak kullamlmaktadir®. Klinigimizde
takip edilen hastalarin tamamina bakildiginda; 24
hastada (%72,7), 8 1IIM hastasnin da yine
cogunlugunda (n=6,%75) literatiirle uyumlu olarak
ikinci basamak tedavi olarak kullanilmigti. Farkli
immiinsupresif ajanlara direngli DM'li 15 hastanin yer
aldigr cift kor plasebo kontrollii bir caligmada, 12
hastanin 9’unda (%75) kas giicii ve noéromiiskiiler
semptomlarda belirgin iyilesme saptanmustir'®. 35 PM
hastasinin dahil edildigi bir ¢alismada IVIG tedavisi
ile hastalarin 25 (%71,4)’inde kas giiclinde 6nemli
klinik iyilesme ve disfajisi olan 11 hastanin 8’inde tam
diizelme oldugu ifade edilmistir''. Steroidlere ragmen
aktif miyoziti olan 26 DM ve PM hastasinin
degerlendirildigi baska bir calismada ise, IVIG ile
plaseboya kars1 kas giiclinde anlamli bir fayda
olmadig1 ancak IVIG alan hastalarin kreatinin kinaz
degerlerinin normallesmesi ve hastaneden taburcu
olma siirelerinin daha kisa oldugu ifade edilmistir'®.
Calismanizda 8 {IM tamli hastamizin 6 (%75)’sinda
proksimal direngli kas zayiflig1 olup tedavi sonrasi
hepsinde tam veya kismi yanit alinmisti. Disfajisi olan
1 hastamizda ise kismi yamit mevcuttu. iVIG, iiM
(DM/PM) hastalarinda diger IRH tutulumlarinda
oldugu gibi endikasyon dist olarak kullanilmaktaydi.
Ancak DM hastalarinda yapilan prospektif randomize
kontrollii ProDERM c¢alismasma' istinaden IVIG
tedavisi DM  hastalarinda FDA  tarafindan
onaylanmugtir',

ANCA iliskili vaskiilitlerde, tedavinin hizl1 baglamasi
gereken acil durumlarda, 6zellikle ek enfeksiyonlar
oldugunda veya siklofosfamid kontrendike oldugunda
ve gebelik durumlarmda IVIG kullamimi BSR (British
Society for Rheumatology) ve BHPR (British Health
Professionals in Rheumatology) tarafindan
onerilmektedir'”. Fransa’da iilke genelinden verilerin
retrospektif olarak toplandigi, ANCA iligkili vaskiilit
tanist olup IVIG kullanilan 92 hastanin dahil edildigi
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bir calismada, IVIG tedavisi 56 (%61) hastada {ist
solunum yollar1 tutulumu, 34 (%37) hastada ise
akciger tutulumu i¢in kullanilmistir. Sonu¢ olarak
IVIG'in direngli veya tekrarlayan hastalig1 olan ANCA
iligkili vaskiilit hastalarinda, kabul edilebilir bir
tolerans profiliyle, yardimci tedavi olarak faydal
oldugu ifade edilmistir'®. Calismamizdaki ANCA
iliskili vaskiilit hastalarinda TVIG tedavisi 6 hastanin
tamaminda farkli organ tutulumlari i¢in kullanilmis ve
4 (%67,7)’linde tam veya kismi yanit alinmisti.

IVIG tedavisi igin kesin bir uygulama dozu ve siiresi
olmamakla birlikte literatiirde IRH tutulumlar igin 2
gr/kg 5 giin gibi yliksek dozlarin veya 0,4 gr/kg/giin 5
giin seklinde diisiik dozlarmn kullanim1 da mevcuttur;.
IRH tamisi olan 133 hastamin retrospektif olarak
incelendigi Armagan ve ark. yapmis olduklari
calismada, farkli IVIG dozlar1 kullanilmis ancak en
stk 2 gr/kg/5 gin dozunun kullanildigr ifade
edilmistir'”. Hastalarimizin tamaminda uygulanan
IVIG dozlar1 bu ¢aligmadan farkl olarak 0,4 gr/kg/giin
ardistk 5 giin seklindeydi. Doz ve siire se¢imi
kliniklere gore farklilik gosterebilmektedir.

IVIG tedavisi genellikle giivenli bir tedavi yontemi
olup en sik gorillen yan etkiler; bas agrisi, ates, bas
donmesi, bulanti, hipertansiyon ve diger nadir
durumlar olup, yan etki siklig1 %0,5 ile %7,3 arasinda
degismektedir. Ciddi yan etki olarak tromboemboli
riski ifade edilebilir, ancak nadirdir'®. Meveut
hastaliga eslik eden klinik durumlar, yan etki riskini
arttirabilmektedir. Brennan ve ark.'” yaptiklari
calismada, eslik eden enfeksiyonu olanlarda yan etki
oranlarmin arttigint ifade etmislerdir (enfeksiyonu
olanlarda ve olmayanlarda sirasiyla oranlar: %5,1-
%0,5). Yine inflizyon hizinin yiiksek olmasi ve
inflizyon uygulama araliklarinda gecikmeler olmasi
diger yan etkiyle iliskili faktorler olarak belirtilmistir.
Hastalarimizda sadece 2 (%6,1) hastada yan etki
saptanmig ve bunlarin da sadece 1 tanesinde
inflizyonun sonlandirilmas: gerekmis olup literatiirle
uyumlu olarak yan etki orani diigliktii. Diger taraftan
Brennan ve ark. c¢aligmasindan farkli olarak
enfeksiyon nedeniyle IVIG tedavisi uygun goriilen
(n=7) hastalarin herhangi birinde bildirilen bir yan etki
yoktu. Hasta sayimizin az olmasi, bu sonucu elde
etmemizde etken olmus olabilir.

IVIG tedavisi 6ncesi ve sonrasi kullamlan ilaglara

baktigimizda, steroid dozlarinda ve DMARDs
kullaniminda azalma oldugunu, rituksimab (RTX)
kullanirminda  ise  artma  oldugunu  gordik.
Calismamizin  sonuglar1  Armagan ve  ark."”
calismastyla uyumludur. Hastalarimizin 25

(%75,8)’inde 1VIG tedavisine tam veya kismi yamt
alinarak fayda saglanmasi, steroid dozlarinin ve

DMARDs  kullanimmin  azalmasindaki  etken
olabilecegi diistiniildii. RTX tedavisi alanlarin
sayisinin  artmasindaki etken ise, hastalarimizin

cogunlugunun SLE, 1IM ve ANCA iliskili vaskiilit

hastalarindan olusmasi ve ciddi tutulumu olan bu
hastalik gruplarinda idame tedavide siklikla RTX
kullanmamizdir. Bununla birlikte, idame tedavinin
siiresi ve ne kadar IVIG dozu kullanilacaginin net
olmamasi gibi nedenlerle olasi IVIG maliyetlerinin
yiikksek olabilecegi diisliniildiigiinde, RTX tedavisi
idame tedavi i¢in daha uygun bir segenek hale
gelmektedir.

Caligmamizin en 6nemli kisithligt; tek merkezde, az
sayida hasta ile retrospektif olarak yapilmasidir.
Hastalik aktivitesi ve IVIG tedavisine yanit agisindan
bakildiginda, uzman goriisline dayanarak
degerlendirme yapilmasi ve hastalarin IVIG disinda ek
tedaviler almasi, tedaviye yanit degerlendirmesini
zorlastirmaktadir. Hastalarin  tamaminin  standart
olarak aylik 0,4 gr/giin ardisik 5 giin dozunda tedavi
almasi, IVIG diisiik ve yiiksek dozlar sonras1 yanit ve
yan etki degerlendirmesinin yapilamamasina neden
olmustur.

IVIG tedavisi, IRH hastalarinda 6zellikle SLE, IiM
(DM/PM), ANCA iliskili vaskiilitler gibi hastaliklarin
seyrindeki direngli tutulumlarda ikinci basamakta
kullanilmakta ancak enfeksiyon gibi nedenlerle birinci
basamak steroid ve DMARDs tedavilerinin
kullanilamadig1 durumlarda ise birinci basamak tedavi
olarak on plana c¢ikabilmektedir. Yan etki oranlari
genellikle diisiik olup gilivenli bir tedavi olarak
goriinmektedir.
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