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Uvod

Stru¢ni rad

Eozinofilni meningitis rijedak je oblik meningitisa koji nastaje uslijed in-
fekcije parazitima, bakterijama, gljivama i virusima, ali javlja se i zbog drugih
neinfektivnih uzroka. Klini¢ka prezentacija bolesti kao i lijeGenje ovisi o njenoj
etiologiji, Sto se posebno odnosi na slucajeve meningitisa uzrokovanih paraziti-
ma, koji su i naj¢es¢i. U ovom radu prikazat ¢emo troje muske i troje zenske
djece u dobi od 2 mjeseca do 7 godina koji su lije¢eni zbog eozinofilnog menin-
gitisa u Klinici za infektivne bolesti "Dr. Fran Mihaljevi¢". S obzirom na
anamnesti¢ke podatke kao i na u€injenu serolosku i mikrobiolosku obradu, kod
navedene se djece radilo o neinfekcijskom meningitisu. Kod jednog bolesnika
nije utvrden uzrok, dok se u preostalih petero eozinofilija u likvoru javila kao
reakcija na strano tijelo. Iako su ovakvi slucajevi u svakodnevnom radu rijetki,
prikazani su zbog potrebe za Sirim diferencijalno dijagnosti¢kim pristupom,
posebno u slucajevima nejasne etiologije. On tada mora ukljucivati, osim
tipi¢nih neinfekcijskih i infekcijskih uzro¢nika, obradu i razmatranje mikroor-
ganizama koji se ne smatraju ¢estim ili uobi¢ajenim za tu vrstu meningitisa.

Eosinophilic meningitis in children treated at the University Hospital for
Infectious Diseases '"Dr. Fran Mihaljevi¢"
Professional paper

Eosinophilic meningitis is a rare form of meningitis that occurs due to infection
with parasites, bacteria, fungi and viruses, but also due to other non-infectious
causes. The clinical presentation of disease depends on its etiology, which is
particularly applicable to cases of meningitis caused by parasites, which are the
most common. In this paper we present three male and three female children
aged two months to seven years who have been treated for eosinophilic menin-
gitis at the University Hospital for Infectious Diseases "Dr. Fran Mihaljevi¢".
Anamnestic data as well as serological and microbiological analysis confirmed
diagnosis of noninfectious meningitis. In one patient the cause of disease was
not found, while in the remaining five patients, eosinophilia in the fluid ap-
peared as a foreign body reaction. Although such cases are rare in everyday clin-
ical practice, they are presented here in order to stress the need for a broader dif-
ferential diagnosis, especially in cases of unknown etiology. Besides typical
non-infectious and infectious agents this approach must take into consideration
other microorganisms that are not commonly assocciated with this type of
meningitis.

filni meningitis (EM) rijetka je bolest ¢iji je udio manji od
3 % od ukupnog broja svih meningitisa [1, 2]. Dogovorno

Povecan broj mononuklearnih i polimorfonuklearnih
leukocita unutar likvora nalazi se u mnogim infektivnim i
upalnim bolestima sredi$njeg Zivéanog sustava (SZS).
Medutim, prisutnost i najmanjeg broja eozinofila u likvoru
rijedak je i patoloski nalaz koji u klinicara treba pobuditi
sumnju na uzak spektar bolesti koje ga uzrokuju. Eozino-
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je definiran eozinofilijom u cerebrospinalnom likvoru
(CSL), toénije prisutno$éu 10 ili vise eozinofilila u mm?
likvora i/ili nalazom najmanje 10 % eozinofila od ukup-
nog broja leukocita u CSL-u [1]. U vecini slucajeva
posljedica je infekcije parazitom, no moze biti uzrokovan
i razli¢itim neinfektivnim uzro¢nicima. Dijagnoza se
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postavlja na osnovi klinicke slike i eozinofilije u likvoru
bolesnika, dok lije¢enje ovisi o samom uzro¢niku. U ri-
jetkim slucajevima bakterijskih i gljivi¢nih infekcija po-
trebna je primjena antimikrobnih lijekova, u drugih je do-
voljna samo simptomatska terapija. U ovom radu prikazat
¢emo djecu lijeCenu zbog eozinofilnog meningitisa s ci-
ljem utvrdivanja etiologije bolesti u svakog bolesnika.

Bolesnici i metode

Ova retrospektivna studija temeljena je na podacima iz
medicinske dokumentacije Zavoda za infektivne bolesti
djece, Klinike za infektivne bolesti "Dr. Fran Mihaljevi¢"
u Zagrebu, izmedu sijecnja 2006. i prosinca 2016. godine.
U tom vremenskom razdoblju lije€eno je ukupno Sestero
djece pod dijagnozom eozinofilnog meningitisa. U tablici
1. navedene su glavne znacajke bolesnika, dok su labora-
torijski nalazi navedeni u tablici 2. Glavni kriteriji ukljuéi-
vanja u studiju bili su dob bolesnika (od 1. dana zivota do
18. godine), likvorski nalaz (poveéan broj stanica i prisut-
nost najmanje 10 % eozinofilau mm? likvora) i manifestna
akutna bolest. Potonji kriterij se prvenstveno odnosi na di-
jete koje je tijekom prvog lijecenja u Klinici imalo simp-
tome i znakove akutne infekcije SZS-a i na osnovi tih po-
dataka prikazan je i slucaj tog djeteta. U njegovim nared-
nim hospitalizacijama, u likvoru je i dalje bila prisutna

Tablica 1. Glavne demografske i klinicke znacajke bolesnika

eozinofilija, no ona nije bila uzrok novonastalim simp-
tomima i shvaéena je kao perzistentan likvorski nalaz.
Zbog nedovoljne medicinske dokumentacije iz rada je isklju-
¢en i prikaz prve hospitalizacije djevojcice koja je u dva
navrata lije€ena zbog akutnog eozinofilnog meningitisa.

Obuhvacena djeca bila suu dobi od 2 mjeseca do 7 go-
dina zivota i troje ih je bilo muskog, a troje zenskog spola.
Broj stanica u likvoru kretao se u rasponu od 12 do 2233/
/mm?, a postotak eozinofila izmedu 10 i 77 %. Bolest se u
svim slu¢ajevima manifestirala febrilitetom i u sve djece
ucinjene su osnovne pretrage krvi (hematoloske, biokemij-
ske) uz citolosku i bakteriolosku obradu likvora. Ovisno o
predmnijevanom mehanizmu eozinofilne pleocitoze u
nekih je bolesnika bila potrebna i dodatna dijagnosti¢ka
obrada. Tako je u prvom slucaju, u 7-godi$njeg, inace
zdravog djecaka, u€injena serologija iz krvi i likvora na
tkivne parazite (Echinococcus granulosus, Trichinella spi-
ralis, Taenia solium, Toxocara canis) uz slikovne (radi-
ogram prsista, ultrazvuk abdomena, duodenalna kapsula,
EEG, CT mozga) i mikrobioloske pretrage (obrada stolica
na Entamoeba histolytica, Giardia lamblia, Ascaris lum-
bricoides, Trichuris trichiura, Strongyloides stercoralis,
Taenia solium; perianalni otisak; mikroskopija i kultura na
Entamoeba histolytica i Giardia lamblia iz 1avaze crijeva).
U ostalih petero bolesnika, kod kojih je na osnovi anamne-
stickih podataka bila oc¢ekivana neinfekcijska etiologija

Table 1.

Main demographic and clinical characteristics of patients

Znacajke/ Bolesnik 1/ Bolesnik 2/ Bolesnik 3/ Bolesnik 4/ Bolesnik 5/ Bolesnik 6/
Characteristics Patient 1 Patient 2 Patient 3 Patient 4 Patient 5 Patient 6
Demografski podaci
Dob 7 god. 19 mj. 2 mj. 4 god. 22 mj. 6 god.
Spol Mugki Zenski Muski Muski Zenski Zenski
Godina 2006. 2007. 2007. 2012. 2015. 2015.
hospitalizacije
Klini¢ke znacajke
Glavni simptomi Febrilitet, Febrilitet Febrilitet Febrilitet Febrilitet Febrilitet,
i znakovi glavobolja, povracanje,
kasalj fotofobija
Dosadagnje bolesti Astma; sumnja | VACTERL aso- | Westov sindrom; | Stanje nakon ek- | Chiarijeva mal- | Arnold Chiari-
na sistemnu au- | cijacija; hipertenzivni stirpacije piloci- | formacijatip 2; |jeva malforma-
toimunosnu hipertenzivni hidrocefalus; ti¢nog astrocito- | Postavljen VP | cija; epilepsija;
bolest/kolage- | hidrocefalus; stanje nakon ma cerebeluma; |drenazni sustav | revizija postope-
nozu postavljen VP | promjene unu- | hidrocefalus; rativne rane uz
drenazni sustav |tarnjeg VP dre- |pseudomeningo- postavljanje fib-
naznog sustava |kela rinskog lijepila
u vanjski nakon ugradnje
VP drenaznog
sustava
Lijecenje Simptomatsko |Prednizon Simptomatsko | Metilprednizolon| Prednizon Prednizon
Ishod prilikom otpusta | Afebrilan; bez | Afebrilna; bez | Afebrilan; bez | Afebrilan; bez | Afebrilna; bez | Afebrilna; bez
simptoma novih neurolo- |novih neurolo- |novihneurolo- |novihneurolo- |novih neurolo-
Skih simptoma | Skih simptoma |skih simptoma |Skih simptoma | $kih simptoma

VACTERL asocijacija = kombinacija vertebralnih anomalija, analne atrezije, kardijalne anomalije,

ezofagusa, renalne malformacije i druge malformacije ekstremiteta
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Tablica 2. Laboratorijski nalazi u bolesnika

Table 2. Laboratory findings in patients

Parametar/ Bolesnik 1/| Bolesnik 2/| Bolesnik 3/| Bolesnik 4/| Bolesnik 5/ Bolesnik 6/

Parameter Patient 1 |Patient2 |Patient3 |Patient4 |Patient5 |Patient6

Nalaz likvora
Broj stanica/mm? 720 12 23 134 118 2233
Polimorfonuklearne/mononuklearne st. 68/32 60/40 11/89 20/80 88/12 79/21
Eozinofili (%) 25 52 10 20 87 77
Glukoza (% glukoze u krvi) 57 56 32 58 / /
Proteini (g/L) 2,45 0,42 0,75 1,14 / 3,98
Bakterioloski Sterilan Sterilan Sterilan Sterilan Sterilan Sterilan
Mikoloski (tus, kultura) / / / Negativno | Negativno /

Nalaz krvnih pretraga
C-reaktivni protein; CRP (mg/L) 3,5 40,4 2,6 0,4 2,8 21,6
Leukociti (x10%/L) 12,3 12,8 16,2 12,0 18,3 5,8
Neutrofili (%) 75,7 49,9 33,5 49,7 20,3 43
Limfociti (%) 12,7 30,5 49,6 35,5 46,9 39
Monociti (%) 9,7 10,4 9,5 7,1 11,9 7
Eozinofili (%) 1,8 8,4 6,6 5,7 20,3 10
Bazofili (%) 0,1 0,8 2,8 2,0 0,9 0
Trombociti (x10%L) 575 484 612 394 406 228
Eritrociti (x10'2/L) 4,64 4,34 2,71 3,85 4,85 4,08
Hemoglobin (g/L) 136 128 91 109 141 117

eozinofilije, nije ucinjena Sira mikrobioloska i seroloska
dijagnostika. To¢nije, radilo se o Cetvero djece s ugradenim
likvorskim drenaznim sustavom, a peto dijete primljeno je
na lijeCenje nedugo nakon operacijskog zahvata/kranio-
tomije zbog tumorskog procesa mozga. Kako se radilo o sus-
ceptibilnim bolesnicima za gljivicne infekcije, u njih dvo-
jeje ucinjena dodatna mikoloska obrada (tus preparat, mi-
koloska kultura i antigen na Cryptococcus neoformans iz
likvora) s ciljem iskljucenja iste. Kod preostalo troje boles-
nika, na osnovi podataka iz medicinske dokumentacije, ne
moze se jednoznac¢no zakljuciti jesu li takve pretrage uci-
njene. Od dodatnih pretraga, svih petero bolesnika imalo
je ili nedavno u¢injenu slikovnu obradu mozga (CT, MR)
ili je ona uc¢injena tijekom hospitalizacije.

Rezultati

Rezultati mikrobioloske i seroloske obrade u sve djece
bili su negativni, a ucinjene slikovne pretrage bile su
uredne i/ili sukladne komorbiditetima svakog pojedinog
bolesnika i nisu ukazivale na infektivnu etiologiju bolesti.
Svi prikazani bolesnici imali su neinfekcijski eozinofilini
meningitis koji etioloski mozemo podijeliti u 2 skupine.

Kod ¢etvero bolesnika radilo se najvjerojatnije o reak-
tivnoj eozinofiliji, tj. posljedici imunosnog odgovora na
strano tijelo: u troje djece razlog je postavljeni ventriku-
loperitonealni (VP) drenazni sustav, dok je kod jednog
djecaka eozinofilija nastala nakon malfunkcije VP sustava
injegove zamjene u vanjsku likvorsku drenazu.

Infektoloski glasnik 36:2, 75-80 (2016)

Peti bolesnik bio je djecak s pilociti¢énim astrocito-
mom straznje lubanjske jame kod kojeg su nakon ekstir-
pacije tumora, zbog novonastale likvoreje, postavljeni
sekundarni Savi na podrucju kraniotomije. Tijek bolesti
dodatno se komplicirao razvojem pseudomeningokele, a
u likvoru je verificirana eozinofilija. Razlog eozinofilije u
ovom slucaju nije sasvim jasan: najvjerojatnije se isto
tako radi o imunosnoj reakciji nakon revizije operativne
rane, no u obzir dolazi i tumorski proces SZS-a.

S obzirom na navedene uzroke eozinofilije, kao i kli-
nicku prezentaciju, od opisanih petero bolesnika razlikuje
se slucaj djecaka, prethodno zdravog, u kojeg je bolest
pocela s febrilitetom prac¢enom jakom glavoboljom. Anam-
nesticki, radilo se o dje¢aku kod kojega je dokazana pre-
osjetljivost na niz inhalacijskih alergena i koji je prethod-
no obradivan zbog sumnje na autoimunosnu bolest koja
tada nije dokazana. Razlog povisenog broja eozinofila u
CSL-u nije u potpunosti razjasnjen s obzirom na to da
ucinjenom obradom nije dokazana infekcija parazitom te
su svi ostali laboratorijski nalazi bili uredni. Budu¢i da su
do sada opisivani slu¢ajevi EM kod ljudi s autoimunosnim
bolestima [3, 4] moguce je da se takvim sliénim mehaniz-
mom razvila bolest i u ovog djeteta. Kod njega i u djeteta
koji je odmah po prijemu postalo afebrilno (bolest se inici-
jalno prezentirala febrilitetom) nije bilo potrebno lijece-
nje, dok je u ostale djece, po iskljucenju infektivnih
uzro¢nika, provedena terapija kortikosteroidima na ¢iju
su primjenu svi klinicki dobro odgovorili.
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Tablica 3. Etiologija eozinofilnog meningitisa

Table 3. Etiology of eosinophilic meningitis
Infektivni
uzrocnici/ | Paraziti/ Bakterije/ Gljive/ Virusi/
Infectious | Parasites Bacteria Fungi Viruses
pathogens
Angiostrongylus cantonensis | BHS-B Coccidioides immitis Coxackie B3 1 B4
Baylisascaris procyonis Treponema pallidum Cryptococcus neoformans| Echovirus 6

Gnathostoma spinigerum

Mycobacterium tuberculosis| Aspergillus

Virus limfocitnog koriomeningitisa

Ascaris lumbricoides Rickettsia rickettsii Candida sp. Virus morbilaVZV

Trichinella spiralis Propionibacterium acnes

Taenia solium

Echinococcus granulosus

Toxoplasma gondii

Schistosoma japonicum

Paragonimus westermani

Fasciola hepatica
Neinfektivni | /HS Strano tijelo Lijekovi Neoplazme Imunoloske/hipersenzitivne reakcije
uzrocnici/ VP drenazni sustav Ibuprofen Leukemije, Sistemne bolesti vezivnog tkiva
Non-infec- (malfunkcija, bakt. infekcija) Fluorokinoloni HL, Nakon cijepljenja protiv bjesnoce
tious Kontrastna mijelografija Kotrimoksazol NHL,
pathogens Vankomicin tumori SZS-a

Gentamicin

BHS-B = beta hemoliti¢ki streptokok grupe B; VZV = varicella zoster virus; VP = ventrikuloperitonealni drenazni sustav; SZS = sre-
disnji zivéani sustav; HL = Hodgkinov limfom; NHL = Non-Hodgkinov limfom; IHS =Idiopatski hipereozinofilni sindrom

Rasprava

Eozinofilni leukociti dio su prirodenog imunosnog od-
govora. U svojim citoplazmatskim granulama sadrZe razne
medijatore koji se procesom degranulacije otpustaju i do-
vode do proupalnih i imunosupresivnih reakcija u tijelu
¢ovjeka. Na taj nacin mogu dovesti do lokalnog ostec¢enja
tkiva, sudjeluju u alergijskim reakcijama i §to je s infekto-
loske strane najbitnije, dovode do unistavanja visestani¢nih
parazita. Cijeli je niz uzroka koji povisuju broj eozinofila u
krvi zbog Cega je vazna etioloska klasifikacija eozinofilije
kojom ju svrstavamo u jednu od tri skupine: (1) reaktivnu,
kao dio alergijske reakcije ili reakcije na parazite, (2) klon-
sku, koju vidamo u limfoproliferativnim bolestima ili (3)
idiopatsku eozinofiliju kao $to je u idiopatskom hipereozi-
nofilnom sindromu [3, 4]. Takva klasifikacija moze se pri-
mijeniti i u etioloskoj podjeli eozinofilije u likvoru, no u
klini¢kom radu, u bolesnika s utvrdenim eozinofilnim me-
ningitisom, bitnije je razluciti je li ona uzrokovana infek-
tivnim ili neinfektivnim uzro¢nikom (tablica 3).

1. Infektivni uzroénici

Paraziti su naj¢es¢i uzrocnici povisenog broja eozi-
nofila u likvoru koji, ovisno o samoj vrsti parazita, moze,
ali 1 ne mora korelirati s visinom eozinofilije u krvi.
Angiostrongylus cantonensis je helmint s kojim se povezu-
je najveci dio EM diljem svijeta, posebice u jugoistocnoj i
istocnoj Aziji, na karipskom podruéju, a u posljednje vri-
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jeme iuAmerici gdje izaziva bolest u ljudi koji su putovali
u endemska podrucja [5, 6]. Glavni domaéini ovog parazi-
ta jesu odredene vrste Stakora medu kojima su najcesci
Rattus rattus 1 Rattus norvegicus, a odrasli crvi obitavaju
unutar njihovih pluénih arterija. Zivotni ciklus zapo¢inje
lijeganjem jajaSaca u alveolarne prostore i njihovim pri-
jenosom kroz dis$ne puteve sve do dusnika, nakon ¢ega
paraziti budu progutani i naposlijetku fecesom izluéeni u
okolinu. Na tom putu sazrijevaju u prvi stadij larvi ¢ijom
se ingestijom zaraze intermedijarni domacini, puzevi, i u
kojima nastave svoju maturaciju sve do infektivnog treceg
stadija. Takve larve mogu dospijeti ili u sekundarne i terci-
jarne sluc¢ajne domacine ili ponovno zaraziti glodavce u
kojima u konaénici zavr$avaju svoj Zivotni ciklus [6, 7].

Covjek se zarazi slu¢ajno, nakon konzumacije sirove
zarazene hrane kao §to je svjeze neoprano povrée i voce [8]
ili pak jedu¢i razne mekuSce poput jastoga, rakova ili
samih puzeva §to je u endemskim podrucjima obicaj. Lar-
ve Angyostrongylusa neurotropne su i nakon $to krvnozil-
nim sustavom dospiju u SZS &ovjeka, izazivaju razli¢ite
neuroloske simptome ovisno o anatomskim podruc¢jima
koje zahvacaju [7, 9]. Predilekcijska mjesta jesu korti-
kalna siva tvar i meninge, no isto tako mogu zahvatiti i
mozdano deblo, mali mozak te rjede korjenove spinalnih
zivaca i kraljezni¢nu mozdinu [6]. Ondje patohistoloski
izazivaju granulomatoznu upalnu reakciju, a sami crvi
nakon nekoliko mjeseci sponatno odumru. Simptomi bole-
sti u odraslih pocinju izmedu 2 i 35 dana nakon infekcije i
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ukljucuju naglu novonastalu glavobolju, vrucicu koja ne
mora uvijek biti prisutna i najéesce nije visoka, muéninu i
povracanje. Mogu biti prisutne i hipo i/ili parestezije,
kvantitativni poremecaji svijesti i pareze kranijalnih ziva-
ca[10], no mnogo surjede. Bolest je samoogranicavajuceg
tijeka i vecina bolesnika nakon perioda od nekoliko
tjedana u potpunosti ozdravi, no glavobolje i parestezije
mogu potrajati i dulje.

U djece su simptomi ipak nesto drukciji, posebice u
mlade djece koja se ne Zale na glavobolju i bolest se veéi-
nom manifestira respiratornim simtomima (hunjavicom,
kasljem) i vru¢icom koja prethodi promjenama mentalnog
statusa, konvulzijama i fokalnim neuroloskim ispadima.
Smrtni su ishodi rijetki, no opisivani su upravo u djece kod
kojih s obzirom na naéin akvizicije parazita, postoji pove-
¢ani rizik ingestije vec¢ih infektivnih doza.

Dijagnostika bolesti zasniva se na likvorskom nalazu:
umjerenoj pleocitozi (150 — 2 000 stanica/mm?) s eozinofi-
lijom[7, 11]. Vrhunac eozinofilije prisutan je izmedu 2.14.
tjedna bolesti s medijanom od oko 50 %, no ovisno o razli-
¢itim istrazivanjima obuhvaca 15 — 97 % od ukupnog bro-
jaleukocitaulikvoru[7, 11]. Bjelancevine su najcesce bla-
go povisene, a razina glukoze normalna ili tek blago snize-
na. Lumbalna punkcija, osim dijagnostickog, ima i bitan te-
rapijski znacaj zbog svog uc¢inka na smanjenje glavobolje uz-
rokovane ponajvise poviSenim intrakranijalnim tlakom.

Zbog relativno blagog i samoograni¢avajuceg tijeka
bolesti, kao i opasnosti od izazivanja velike upalne reakci-
je naglim odumiranjem veceg broja parazita, ne preporuca
se primjena antiparazitarnih lijekova albendazola i meben-
dazola ve¢ samo simptomatsko lijeCenje analgeticima i
ponavljajué¢im lumbalnim punkcijama [12].

Drugi najées¢i uzrocnik u svijetu, Gnathostoma spini-
gerum, ¢eSc¢e uzrokuje ozbiljne i smrtonosne oblike me-
ningitisa. Glavni domacini ovog parazita jesu psi i macke,
a u ljudima izaziva kutani, visceralni ili neuroloski oblik
bolesti [7]. Kad zahvati SZS izaziva teske infekcije prace-
ne jakom glavoboljom, neuroloskim ispadima, uveitisom,
a moze dovesti i do sljepocée te smrtnog ishoda [7]. U
likvoru je naznacena eozinofilija koja je najcesce visoka,
pracena proteinorahijom i perifernom eozinofilijom, a
slikovnim metodama mogu se prikazati podrucja hemo-
ragije, hidrocefalusa i/ili nodularnih lezija unutar SZS-a.

Za razliku od upravo opisanih parazita koji su ende-
micni za podrucja jugoistoCne i istocne Azije, tre¢i parazit
po ucestalosti, Baylisascaris procyonis, nalazimo najvise
u Sjevernoj Americi gdje je njime zarazeno 20 — 80 % ra-
kuna [13]. Poput Angyostrongylus neurotropan je i tijekom
svog zivotnog ciklusa migrira u SZS ljudi. Iako je njegova
prevalencija u rakuna relativno visoka, rijetko kada uzro-
kuje bolest u ¢ovjeka. Objasnjenje u niskoj prevalenciji
moze se naci zbog Cestog propusta u dijagnosticiranju
bolesti kod bolesnika s blaze izrazenom klinickom slikom.
Najvise opisanih slucajeva bilo je u SAD-u gdje ve¢inom
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pogada mladu djecu kod kojih uzrokuje meningitis s jako
izrazenom eozinofilnom pleocitozom, ozbiljna neuroloska
ostecenja i ponekad smrt [13].

Osim navedenih, postoji i cijeli niz ostalih parazitarnih
i neparazitarnih infektivnih uzroénika koji se povezuju s
EM (tablica 3). Prvi slucaj eozinofilnog meningitisa zabi-
ljezen je jos 1907. godine u bolesnika s neurosifilisom [2],
no Treponema pallidum kao i ostale bakterije zaista ga ri-
jetko kada uzrokuju. U novorodencadi je opisano tek ne-
koliko slu¢ajeva povezanih s infekcijom i od njih je naj-
na s dokazanom BHS-B kasnom novorodenackom sepsom
i meningitisom tijekom koje je verificirana eozinofilija u
likvoru (45 %) i ¢iji patogenetski mehanizam nastanka ni-
je sasvim objasnjen [14]. Meningitis s eozinofilnom pleo-
citozom ponekad se prezentira i kod bolesnika s gljivic-
nom infekcijom, najéesée kod kokcidioidomikoze i krip-
tokokoze, ali je dijagnosticiran i u bolesnika s aspergiloz-
nim sinusitisom [5, 14, 15], dok Candida sp. moze biti
uzro¢nik kroni¢nog eozinofilnog meningitisa [16]. Tek su
infekcije s nekoliko vrsta virusa shva¢ene kao moguéi
uzro¢nici EM i opisani su isklju¢ivo pojedinacni slucajevi
i to kod infekcija s virusom limfocitnog koriomeningitisa
[17], coxackie B3 i B4 virusom [18], echovirusom 6, VZV-
-om i virusom morbila [7].

2. Neinfektivni uzroénici

U otprilike 30 % djece s postavljenim ventrikuloperi-
tonealnim (VP) drenaznim sustavom nalazi se eozinofilija
u likvoru [7, 19]. Ona moze biti posljedica reakcije na
postavljeno strano tijelo, ali moZe ukazivati i na bakterij-
sku superinfekciju samog drenaznog sustava ili na nje-
govu opstrukciju i malfunkeiju [7, 20]. U dva odvojena is-
trazivanja koja su provedena 1991. i 2010. godine, eozi-
nofilija u sklopu reakcije na strano tijelo dokazana je u ot-
prilike 6 % djece s VP sustavom [19, 20]. Prema istrazi-
vanju koje su proveli Vinchon i suradnici 1992. godine,
bakterijska infekcija drenaznog sustava dokazana je u
63 % od 81 proucavanih bolesnika, a u njih 21 prezentirala
se is eozinofilijom u likvoru [21]. U odnosu na druge bak-
terije, Propionibacterium acnes uzrokuje visi postotak
eozinofilije i jedan je od najces¢ih patogena koji se izolira-
ju iz likvora bolesnika sa "shunt-infekcijama" [22].

Primjena drenaznih sustava impregniranih minocikli-
nom i rifampicinom isto tako moze uzrokovati bolest [23].
Zamjena drenaznog sustava druk¢ijim materijalom, kao i
primjena kortikosteroida, najé¢es¢e dovodi do nestanka
eozinofilije. I sistemna primjena drugih lijekova, najcescée
ibuprofena i ciprofloksacina [24, 25], dovodi do klini¢ke
slike meningitisa ubrzo po uzimanju lijeka, a u likvoru
takvih bolesnika naznacena je pleocitoza s eozinofilijom i
proteinorahijom. Dijagnoza se indirektno potvrduje prestan-
kom uzimanja tih agensa obzirom na normalizaciju lik-
vorskog nalaza kao i na nestanak klinickih simptoma
bolesti.
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Eozinofilija moze biti i posljedica klonske proliferaci-
je uslijed malignih bolesti kao §to je akutna limfoblasti¢na
leukemija ili tijekom drugih mijeloproliferativnih bolesti
[7]. Morfologija eozinofila u likvoru gotovo je uvijek nor-
malna i nezreli se oblici tek iznimno pronalaze, ¢ak i kod
bolesnika s eozinofilnom leukemijom kod kojih bi se ta-
kav nalaz ocekivao [26]. U Hodgkinovom limfomu koji
zahvacéa SZS, suprotno uvrijezenom misljenju, najéesce
ne nalazimo poviSen broj eozinofila [5]. Idiopatski hipere-
ozinofilni sindrom jest sindrom karakteriziran perifernom
eozinofilijom nepoznatog uzroka u trajanju od najmanje 6
mjeseci sa znakovima multiorganskog ostecenja kao re-
zultata djelovanja medijatora podrijetlom iz eozinofilnih
granula. S obzirom na to da tijekom te bolesti ziv¢ani sus-
tav bude zahvacéen u oko 50 % slu¢ajeva, zanimljiva je Ci-
njenica da neuroloski simptomi i EM budu samo ponekad
prisutni [5, 27]. Osim navedenih, postoje i drugi uzroci
eozinofilne pleocitoze koji su do sada opisivani iskljucivo
kao pojedinacni slucajevi i ¢iji se patogenetski mehanizmi
tek trebaju u potpunosti objasniti.

Zakljucéak

Kod djece lijecene u nasoj Klinici u navedenom raz-
doblju nije dokazana infektivna etiologija bolesti i prema
nasim saznanjima niti ranije nije bilo takvih slucajeva.
Kako se nalazimo u vremenu globalizacije, medunarodna
putovanja postaju sve ¢esc¢a i dio su svakodnevnog nacina
zivota ljudi diljem svijeta pa tako i u nas. Neke su se infek-
tivne bolesti koje su do tada bile ograni¢ene na endemska
podrucja upravo na taj nacin prosirile. Parazita Angyo-
strongylus cantonensis, najéesceg uzroénika EM, danas
nalazimo diljem svijeta i vjerojatno je pitanje trenutka ka-
da ¢e se meningitis uzrokovan njime javiti i u Hrvatskoj. Iz
tog razloga vazno je da lijecnik, a posebice infektolog, u
slucajevima bolesnika s eozinofilnom pleocitozom u
likvoru, uz ostale infektivne i neinfektivne uzroke, po-
mislja 1 na uzroc¢nike koji do sada nisu opisivani kao
uzroc¢nici bolesti u nas.
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