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Ozet:

Ama¢: Otoimmun  Hemolitik Anemi (OIHA),
hastanin kendi eritrositlerine karsi gelisen antikorlar
nedeni ile anemi gelisen bir hastaliktir. Idiopatik
olabilecegi gibi altta yatan ikincil bir nedenle de
gelisebilir. Bu calismada OIHA nedenleri, tedavi
yaklagimlar1 ve prognozlari tartigiimistir.

Gere¢ ve yontemler: Nisan 2014-Nisan 2019
yillar1 arasinda Recep Tayyip Erdogan Universitesi
Tip Fakiiltesi Hastanesi i¢ Hastahiklar1 servislerinde
OIHA tanis1 alan 9 hastanin tibbi kayitlari
retrospektif olarak degerlendirilmistir. Hastalarin
demografik 6zellikleri, ek hastaliklar1, kullandiklari
ilaglar, kan tetkikleri, radyolojik verileri ve
uygulanan tedaviler incelenmistir.

Bulgular: OIHA tanisi alan ortalama yast 65,8 yil ,

3’ erkek 6’ kadin olan toplam 9 hasta
degerlendirilmistir. 2 hastada etyolojide ilag, 2
hastada SLE(Sistemik Lupus Eritematosis), 1
hastada NHL(NonHodgkin Lenfoma), 1’inde meme
kanseri, 1’inde mide kanseri, 1 hastada idiopatik, 1
hastada ise ileri tetkige izin verilemedigi igin
etyolojisi saptanamamigtir.
Hastalarin hepsinde intra vendz 6-8 haftalik
prednizolon  tedavisinin  ardindan  hemoliz
tablolarinin  diizeldigi gorilmistir. NHL olan
hastanin niiks oldugu saptanmistir ve hastaya
primer hastaligima yonelik tedavi baslanmustir.
Hastalarin  higbirinde mortalite goriilmemistir.
Sonu¢: OIHA tamist klinik ve laboratuvar
bulgularla konulur. OIHA, 6nemli morbidite ve

mortalite nedeni olabilir. Uygun tan1 ve tedavi
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yaklagimiyla morbidite ve mortaliteyi azaltmak
miimkiindjir.

Objective: ~ Autoimmune Hemolytic Anemia
(OHRA) is anemia that develops due to antibodies
against the patient's own erythrocytes. It may be
idiopathic or may develop for an underlying
secondary cause. In this study, the reasons,
treatment approaches and prognosis of OIBA are
discussed. Material and methods: Medical records
of 9 patients diagnosed with OIH between April
2014 and April 2019 in Recep Tayyip Erdogan
University Medical Faculty Hospital Internal
Medicine  Department  were  retrospectively
evaluated. Patients' demographic characteristics,
comorbidities, drugs used, blood tests, radiological
data and treatments were examined. Results: A
total of 9 patients (3 male, 6 female) with a mean

age of 65.8 years were evaluated. The etiology

Giris:

Anahtar Kelimeler : Eriskin, Anemi, hemolitik,
otoimmiin

could not be determined because 2 patients had no
etiology of drug, 2 had SLE (Systemic Lupus
Erythematosis), 1 had NHL (NonHodgkin
Lymphoma), 1 had breast cancer, 1 had stomach
cancer, 1 had idiopathic and 1 had no further
investigation. In all patients, hemolysis improved
after 6 to 8 weeks of prednisolone treatment. The
patient with NHL had a relapse, and treatment for
primary disease was initiated. None of the patients
had mortality. Conclusion: The diagnosis of OIDA
is made by clinical and laboratory findings. OIBA
can be a major cause of morbidity and mortality. It
is possible to reduce morbidity and mortality with
appropriate diagnosis and treatment approach.

Key words: Autoimmune, Hemolytic, Anemia

Otoimmun Hemolitik Anemi (OIHA), hastanin kendi eritrositlerine kars1 antikor iiretmesi
sonucunda, eritrositlerin parcalanmasi ve anemi ile seyreden bir hastaliktir. Yetigkinlerde
yaklagik 1/100.000 oraninda goriiliir. Erkek ve kadinda esit siklikta gozlenir'. Idiyopatik
olabilecegi gibi, ilaglar, immiin yetmezlikler, enfeksiyonlar, diger otoimmiin hastaliklar veya
malignitelere ikincil olarak ortaya cikabilir. OIHA ozellikle hematolojik malignitelerde
tanidan Once, taniyla birlikte yada tanidan yillar sonra ortaya ¢ikabilir. Fizyopatolojisi goz
oniinde bulundurularak 1lik, soguk veya karma tip OIHA seklinde de smiflandirilabilir. OTHA
tedavi yaklagiminda kortikosteroidler, splenektomi, immiinsiipresif ajanlar,monoklonal
antikorlar ve altta yatan hastaligmn tedavisi seklindedir’. Mortalite altta yatan hastahga gore
degismektedir®.

Bu c¢alismada otoimmiin hemolitik anemi tespit edilen 9 hastanin etyolojisi, tedavi

yaklasimlari, prognozlari retrospektif olarak degerlendirilmistir.

Gereg ve yontem:
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Nisan 2014-Ocak 2019 tarihleri arasinda Recep Tayyip Erdogan Universitesi T1p Fakiiltesi I¢
Hastaliklar1 servisinde OIHA tanisi ile yatrilip tedavi edilen 9 hasta retrospektif olarak
degerlendirilmistir. Hastalarin demografik oOzellikleri, ek hastaliklari, kullandiklar1 ilaglar,
kan tetkikleri, radyolojik verileri, uygulanan tedaviler incelenmis ve degerlendirilmistir.

Otoimmiin hemolitik anemi tanisi, hemoglobin disiikliigii, periferik yaymada fragmante
eritrositlerin goriilmesi, retikiilosit degerlerinde artis ve direkt Coombs testi (IgG+C3)
pozitifligi ile konulmustur. Ayrica sekonder nedenlerin saptanmasi ig¢in yapilan ANA, anti
dsDNA tetkikleri, viral markerlari, batin-toraks bilgisayarli tomografileri, kadinlarda
mamografi sonuclar1 degerlendirilmistir. Tiim hastalara uygulanan tedaviler gozden
gecirilmistir. Hastalarin takibinde niiks gelisip gelismedigi, mortalite olup olmadig:
degerlendirilmistir. Bu c¢alisma Helsinki Deklerasyonu Prensipleri'ne  uygun olarak

yapilmistir.

Calisma i¢in kurumumuz Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’undan 22/05/2019 tarihli 2019/80

karar no’su ile etik kurul onayi alimmustir.

Tim veriler bilgisayar ortamina aktarilmais, istatistiksel analizler SPSS 15.0 paket programu ile

yapilmistir.

Bulgular:

Calismada OIHA tanis1 konan  3’ii erkek, 6’s1 kadm toplam 9 hasta degerlendirilmistir.
Hastalarin ortalama yasi 65,8+9,65 yil (min:54,max:79) olarak hesaplanmistir. Hastalarin
gelis hemoglobinleri(Hb) ortalama 6,5+1,55 gr/dl olarak degerlendirilmistir. Hastalarin
3’tinde ek hastalik olarak hipertansiyon, birinde hiperlipidemi, birinde koroner arter hastaligi
oldugu goriilmiistiir. Hastalarin genel 6zellikleri tablo 1 de gdsterilmistir.

Bir hastanin kayitlarnda 1 yil once mide adeno kanser tespit edilmis, total gastrektomi
yapilmig sonrasinda ek tedavi planlanmadig1 goriilmiistiir. Bir hastanin kayitlarinda ise 3 yil
once meme invaziv duktal kanser nedeni ile sol mastektomi, lenf diseksiyonu yapilmuis,
sonrasinda kemoterapi aldigi Saptanmustir.  Bir hastanmn 6 yildir Kronik Lenfositik
Losemi(KLL) tanisi ile izlendigi son bir yildir Fludarabin kullandig1 anlagilmistir.

OIHA etyolojilerine bakildiginda; iki hastada ilaca bagli oldugu hastalarin birinde

amoksisilin-klavulonik asit,digerinde fludarabin kullanimi goriilmiistiir., 2 hastada SLE,
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birinde NHL,birinde meme ca, birinde mide ca tespit edilmistir. bir hastada sekonder neden
bulunamamustir. Bir hastada ise ileri tetkige izin vermedigi icin OIHA etyolojisi
saptanamamustir(Tablo 2). Etyolojisinde amoksisilin-klavulonik asit bulunan ve etyolojisi
saptanamayan hastalarda nefes darligi, gogiis agrisi, ¢arpint1 gibi iskemik semptomlar tespit
edilmis ve sadece bu iki hastaya eritrosit siispansiyonu transflizyonu yapilmistir. Bu
hastalarda herhangi bir transfiizyon reaksiyonu gelismedigi goriilmiistiir. Hastalarin hepsinde
intravendz prednisolon baslanmig ve ortalama 4 haftada Hb degerlerinin yiikseldigi
gorilmiistiir. 6-8 haftalik prednizolon tedavisinin ardindan hemoliz tablolarinin diizeldigi
tespit edilmistir. Tedavi siirelerinin 4 ile 12 ay arasinda oldugu goriilmiistiir. NHL olan bir
hastada niiks oldugu saptanmistir ve hasta primer hastaligina yonelik tedavi baglanmistir. SLE
saptanan 2 hastada SLE’e yonelik tedavi baslanmistir. Etyolojide fludarabin kullanim1 olan
hastada fludarabin tedavisi kesilmistir. 8 aylik takipte OIHA niiks goriilmemistir. Tanisal
girisime izin vermeyen hastanin 16 ay sonra OIHA tablosunun tekrarladigi goriilmiistiir. Bu
hastaya tekrar iv streoid baslanmistir. Ikinci kez tedavi sonrasi 6. haftada hemoliz tablosunun
diizeldigi, 8. ayda tedavinin sonlandirildigi saptanmustir. Etyolojide mide ca diisiiniilen
hastanm yapilan degerlendirme sonrasi mide ca niiks oldugu saptanmis buna yonelik tedavi
baslanmigtir. Meme ca tespit edilen hastada ise meme ca niiksii saptanmamis, hasta takibe

alinmustir.

Tablo 1: Hastalarin genel 6zellikleri

Hastalar Cinsiyet Yas(yil) Ek hastahk  lla¢

1 E 68 - Amoks-klavu a
2 K 66 HT Amlodipin

3 K 54 HT,Meme ca Ramipril, ASA
4 K 70 HL Rosuvastatin

5 K 79 HT Indapamid

6 K 60 Mide ca Parasetamol,

7 E 55 NHL PPI, ASA

8 E 75 KLL Fludarabin

9 K 77 KAH Klopidogrel,

Atorvastatin
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HT: Hipertansiyon, ca: Kanser,HL: Hiperlipidemi, NHL: Non Hodgkin lenfoma, KLL: Kronik Lenfositik

16semi, Amok-Kklav: Amoksisilin-klavulonik asit, ASA: Asetil salisilik asit, PPI: Proton pompa inhibitéri,
KAH:Kroner arter hastalig

Tablo 2: Hastalarin laboratuvar degerleri ve etyolojileri

Hastalar Gelis Diizeltilmis Plt Etyoloji
Hb(gr/dl) retikiilosit(%o)

1 6,2 6,6 268000 + Ilag

2 8 7,8 211000 + SLE

3 6,6 8,3 336000 + Meme ca

4 7,9 11,3 298000 + SLE

5 4,3 6,0 334200 + -

6 6,6 4,2 198000 + Mide ca

7 7,4 51 125000 + NHL

8 54 5,6 60000 + Tlag

9 6,6 6,5 135000 + Idiopatik

SLE: Sistemik lupus eritematosis, Ca: Kanser, NHL: Non Hodgkin lenfoma

Tartisma :

OIHA tanis1 klinik ve laboratuvar bulgularla konulur. Tek basina Coombs testi (Direkt anti-
globulin testi) pozitifligi tan1 i¢in yetersizdir. OIHA tanis1 icin Coombs testi pozitifligine eslik
eden diger laboratuvar ve klinik bulgularmn birlikte bulunmas1 gerekir.

OIHA etyolojisinde, son yillarda tanisal yaklasimlarin gelismesi sonucu sekonder nedenler
daha sik saptanmaya baslanmustir. Sekonder OIHA nedenleri siklikla ilaglar, enfeksiyonlar,
SLE ve ozellikle hematolojik malignitelerdir. Zulfiqar ve arkadaslarmin 75 yas tizeri 10
kisilik OIHA’li vaka serilerinde etyolojide 5 hastada lenfoproliferatif hastalik, 3 hastada
idiopatik, 2 hastada soguk aglutininler saptandig1 bildirilmektedir”.

OIHA etyolojisinde 6zellikle hematoljik maligniteler goz ardi edilmemesi gerekmektedir.
Hematolojik malignitelerden lenfomalararin otoimmiin hastaliklara eslik etmesi olasiligi
vardir. Varoczy ve arkadaglarmin malign lenfoma ve otoimmiin hastalik iliskisini arastirildig:
940 hastalik bir ¢alismada, 519 Hodgkin lenfoma vakasi incelenmis, 45 (%8.6) hastada
otoimmiin hastalik tespit edilmistir. Bu hastalar i¢inde bir hastada OIHAsaptanmustir °. OlHA

lenfomalarm ilk prezentasyonu olabilecegi gibi tedaviden sonra da ortaya ¢ikabilir. Ayrica
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relapsin habercisi olabilecegi de belirtilmektedir. Bu yiizden OIHA tanis1 konulmus bir hasta
lenfoma ydniinden incelenmelidir®.
Bu ¢alismada 9 vakanm birinde remisyonda NHL nedeni ile takipte iken OIHA gelismis ve
NHL niiksii tanis1 almistir.
[laca bagli OIHA ilag, eritrosit membrani ve immiin sistem arasindaki etkilesim sonucu ortaya
¢ikan bir klinik tablodur’. Diger OIHA’e gére daha agir seyredebilir. ilaca bagh OIHA
gelisiminde sorumlu en yaygm ilaglar antimikrobik ajanlardir’.Bu galismada iki vakada ilaca
bagli OIHA saptanmustir.
SLE’de anemi ozellikte aktif donemde siklikla goriiliir. SLE icin karakteristik anemi tipi
OIHA “dir.. Hastaligin tedavisi ile anemi de diizelmektedir. Bu ¢alismada iki hastada SLE’ye
bagli OIHA saptanmustir.
Genel olarak OIHA’de tedaviyi aneminin agirhgi ve gelisim hizi etkilemektedir. Derin
anemide, Kkalp yetersizligi ve koroner arter hastaligi varliginda transflizyon ihtiyaci
olabilmektedir.
[laca bagli OIHA tedavisinde ¢ogu kere sorumlu ilacin kesilmesiyle tablo diizelmektedir®.
Nadiren transflizyon ve steroid tedavisi gerekmektedir.
Tedavide ayrica altta yatan hastahk tedavisi yaninda 1lik tip OIHA'da prednizolon,
splenektomi, immiinsupresif ajanlar ve basta rituksimab olmak iizere monoklonal antikorlar
tedavi secenekleri arsindadir. Soguk tip OIHA'da ise plazmaferez, immiinsupresif ajanlar ve
rituksimab, steroid ve splenektomiden daha etkili olmaktadir. OIHAde eritrosit siispansiyonu
hemolizi arttrrabileceginden  dolayr zorunlu olmadik¢a transfiizyondan kacmilmalidir®.
Kronik hemoliz varhiginda hastalarda folik asit eksikligi gelistigi i¢in folik asit tedavisi
verilmelidir™®.
OIHA’de prognoz, altta yatan hastaliga baghdir'’. Steroid tedavisi, hastaligin prognozunu
dramatik olarak degistirmektedir. Kontrol altina alimamayan, 6liimle sonuglanan olgular
nadirdir.
Bizim 9 vakalik serimizde hastalarin hepsine intra vendz steroid verildigi goriilmistiir. Sadece
iki hastada nefes darligi, gogiis agrist gibi iskemik semptomlar:t oldugu igin eritrosit
siispansiyonu transflizyonu yapilmistir. Hastalarin hepsinde steroid tedavisi sonrasinda
hemoliz tablosu diizelmistir. Iki hastada steroid tedavisi yaninda niiks eden NHL ve mide
kanserine yonelik tedavinin de baslanmis oldugu goriilmiistiir. Bu calismada hastalarin

hi¢birinde mortalite saptanmamustir.
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OIHA, baz1 ilaglarm kullanimi sonucunda gelisebilecegi gibi ciddi bir ¢ok hastaligin ilk

prezentasyonu olabilir. Ayrica tan1 konmus bir ¢ok hastaligin seyri sirasinda gelisebilir. Bu

vakalarm yaklasiminda dogru tanisal testler ve tedavi ile morbidite ve mortalite oranlar1

azaltilabilir.

Cikar catismast: Yazarlar arasinda herhangi bir ¢ikar ¢atigmasi yoktur.

Bu makale i¢in herhangi bir finansal destek alinmamuistir.
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