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6zet 
L6semi, lenfo£11a gibi hastahklarda ototmmun hemolitik anemt (OIHA) ~ok nadirdir. On ya~mda 
solukluk, ingutnallenfadenopati §ikayetleriyle ba~vuran, kemik iligi biyopsisinde yaygm CD2.0 
+ B hucre infiltrasyonu 1le B hucrel1 lbsemi tams! alan ve tedavi s1rasmda OiHA gel!§en erkek 
olgu sunulmu~tur. B-hucreli 16semide gorulen OiHA genellikle kemoterapi ile iyile~en ancak 
nadiren, olgumuzdaki gibi steroid, immunglobulin, siklosponn, rituksimab gibi tedavilere yantt 
vermeyen ve bu nedenle kemoterapintn uygulanamad!QI olgu larda fata l seyredebihr. 

Anahtar kelime ler: Uisemi; Lenfoma; Otoimmun Hemolitik Anemi; Rituksimab. 

Abstract 
Autoimmune hemolytic anem1a (AIHA) is rare in leukemia, lymphoma. A ten-years-old boy 
with pallor, ingumal lympadenopathy was diagnosed as leukemia with diffuse CD2.0+ B cells 
in bone marrow biyopsy and A!HA commenced during therapy. A!HA In B-cell leukemia rarely 
don't respond to steroid, immunglobuline, cyclosporine, ritux1mab and allow to administer 
chemoterapy in which clinical course may be fatal as in our case. 

Key words : Autoimmune Hemolytic Anemia; Leukemia; Lymphoma; Rituximab. 
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8-Hiicre LiJsem11i Bir Cocukla Fa tal Otoimmun Hemo/Wk Anemi 

Giri~ 

Otoimmun hemolitik anemi (OiHA), eritrosit yuzey 
antijen1erine bag1anan immunglobulin G ve/veya 
immunglobulin M tipi antikoriara bagh intravaskuler 
ve/veya retikiiloendotelyal sistemde eritrosit y1k1m1 ile 
karakterize bir hastailktir. Antikorun aktif oldugu viicut 
sicakllgina gore soguk, s1cak ve miks tip o1arak 
smlflandmhr. OiHA'nin %13-15'ini o1u~turan soguk 
ag1utinin hastahgmda normal viicut ISIS I ve/veya 10 °C 
i.izerindeki ISllarda IgM ile komp1eman bagunl1 hemoliz 
ba~lar. Soguk aglutinin hastahg1, malign hastahklara e~lik 
eden OiHA'ler i9inde en s1k goriileni olup t;:ogun1uk1a B 
hucre kokenli lenfomalarda geli~ir (1 , 2). Malign hucrelerin 
urettigi otoantikorlann hastahgm patogenezinde primer 
rol oynad1g1 du~uniilmektedir (3, 4). B hucreli losemiye 
e~1ik eden OiHA'li olgu nadir goriilmesi ve kemoterapi 
tedavisinin devammda sorun olu~turmas1 nedeniyle 
sunuldu. 

Olgu Sunumu 
On ya~mda erkek olgu, son haftalarda art!~ gosteren 
halsizlik, kilo kayb1 ve kas1kta ~i~lik yakmmalan i1e 
ba~vurdu. D1~ merkezde lenfnodu biyopsisi yap1ldig1 ve 
lenfoma ~upbesi ile sevk edildigi ogrenildi. Fizik 
muayenesinde; bilateral submandibular en buyiigii 
1 x1 ,Scm, inguinalde 2x2,5 em olan lenfadenopatiler, 
boyunda odem, venoz dolgunluk ve masif 
hepatosplenomegali (karaciger kot altmda 11cm, dalak 
kot altmda 13 em) vard1. Tam kan say1mmda, Hb 6,5 g/dl, 
Hct% 18,4, MCV 85,8 fl, MCH 30,6 pg, MCHC 35,6 
g/dl, beyaz kiire 11,8x103/mm3

, trombosit 236 x !03/mm3
, 

periferik yaymada % 48 paryah, % 25 lenfosit, % 18 
monosit, % 6 myelosit, % 2 t;:omak,% 1 blast saptand1. 
Biyokimyasmda; BUN 25 mg/d1, kreatin 1,6 mg/dl, urik 
asit 10,2 mg/dl, Ca 8,7 g/dl, P 2,2 mg/dl, Na 138 g/dl, K 
4 ,6 mg/dl, Cl 102 gr/dl, LDH 508 U/L idi. Akciger 
grafisinde mediastende geni~leme izlendi. Direkt Coombs 
(4+), soguk aglutinin (37 oc altmda) pozitif idi . Kemik 
iligi aspirasyonunda %8 blast, lenf nodu ve kemik iligi 
biyopsisinde %80 CD20 (+) B lenfoblast saptanan olgu 
B hucreli losemi +vena cava superior sendromu + tiimor 
lizis sendromu + otoimmiin hemolitik anemi tam1an ile 
iz1eme ahnd1; destek tedavisi ve BFM (Berlin Frankfurt 
Munster) 95 yiiksek risk protokolii ba~land1. 

OiHA i9in I gr/kg intravenoz immiinglobulin iki kez 
verildi. 10 mg/kg metilprednisolon (MP) ba~land1. Bir 
hafta sonra Hb diizeyi 5 g/dl'de stabilize oldugundan, 
MP dozu ii9 baftada azalhlarak 2 mg/kg 'a du~uldii. 

izleminde Hb diizeyi 3,1 g/dl 'ye kadar du~u~ gosterdi. 
Ahci ile kar~Ila~tlrma (cross-match) yapllan 50 unite 
eritrosit siispansiyonu it;:inde uygun verici bulunamad1. 
En az uyumsuz olan, subgrubu uygun, ylkanrru~, 1~mlanrru~ 

eritrosit suspansiyonu ile transfuzyon dcstegi yaplld1. 
Rituksimab, 375 mg/m2 dozda haftada bir toplam dort 
kez uyguland1. Hb duzeyi 9-10 gr/dl dolaymda stabilize 
oldu ancak direkt Coombs testi negatifle~medi. Kemoterapi 
tedavisinde Berlin Frankfurt Munster 95 Protokol 1A, 
yuksck risk 1, 2, 3 bloklannm bitiminde otoimmun 
hemolitik anemi alev1endi; ciltte kirmtZI, agns1z noduler 
lezyonlar olu~tu, karaciger biiyiidii ve fasiyal sinir paralizisi 
geli~ti. Cilt nodiillerinden alman biyopside CD20 pozitif 
Jenfoblast infiltrasyonu saptandt. Santral sinir sistemi 
tutulumu aylsmdan yap1lan tetkiklerde, beyin-omurilik 
SIVISI protein ve ~eker diizeyi normal Slllflarda idi. Beyin
omurilik SIVISI sitosantrifiij incelemesinde hucre yoktu. 
Beyin manyetik rezonans goriintiileme bulgular1 normaldi. 
MP 10 mg!kg dozda ba~land1. Rituksimab haftada bir, 6 
kcz verildi. MP ile hemoliz kontro1 edilemedi ve stcroide 
ik.incil hipertansiyon geli~tiginden 5 mglkg'dan siklosporin 
ba~1and1. Ut;:iincii haftada MP azalt1larak kesildi. Hemo1iz 
~iddeti azalmakla birlikte tam yamt almamad1. Direkt 
Coombs 4+, Hb 3-4 g/d1 diizeyinde seyretti. Otoimmiin 
hemolitik anernisi kontrol altma almayan, irnmiinsiipresif 
tedaviye ragmen, subgrubu uygun, y1kanmi~, 1~mlarum~ 
eritrosit siispansiyonu transfiizyonu S1ras111da ag1r 
intravaskiiler bemoliz geli~en ve kalp yetrnez1igi bulgulan 
ag1rla~an olguya kemoterapi verilemedi. Ailenin istegi 
ile taburcu edilen olgunun, bir hafta sonra kaybedildigi 
ogrenildi. 

Tarn~ rna 
Otoimmun hemolitik anemi, losemi ve lenfomada nadir 
goriilen komplikasyon1ardan birisidir. ilk olarak 1967 
yiimda Eisner (3) ve arkada~lan tarafmdan Hodgkin 
hastahgma e~lik eden otoirnmiin hemolitik anemiye dikkat 
yekilmi~; 219 olgu1uk seride in sidans1 % 2,7 olarak 
bildirilmi~tir. Varoczy (5) ve arkada~lannm lenfoma ve 
otoimmiin hastahk ili~kisini ara~hrd1g1 940 olguluk 
epidemiyolojik 9ah~mada 519 Hodgkin lenfoma o1gusu 
incelenmi~, 45 (%8,6) olguda otoimmiin bastahk tespit 
edilmi~; otoimmiin bemolitik anemi ise bir olguda 
gozlenmi~tir. Ulkemizden Altmta~ ve arkada~lan, biri 
Hodgkin hastahgmm ilk prezentasyonu olarak, digeri 
kemoterapi sonras1 geli~en OiHA'nin e~lik ettigi iki 
lenfoma olgusu bildirmi~tir (6). OiHA; losemi, lenfoma 
gibi hastahklann tams1 oncesinde, tedavisi s1rasmda veya 
sonrasmda geli~ebilir (4). 

538 Erciyes T1p Dergisi (Erciyes Medical Journal) 2009;Supplement 1: 537-540 



Sunulan olguda kemik iligi aspirasyonunda %8 oramnda 
blast izlenirken kemik iligi biyopsisinde %80 oranmda 
blast saptanm1~1r. Kemik iliginde lenfomatoz tutulumun 
diffiiz veya fokal olabilecegi bildirilmi~tir (7). Sunulan 
olguda da fokal tutulum oldugu dii~iiniilmii§tiir. Kemik 
iligi aspirasyonunda tek noktadan ahnan ornekte blast 
saytst yetersizken, daha geni~ dokuyu kapsayan kemik 
iligi biyopsisinde daha fazla blast saptanmt~ olabilir. 

Malignitelere ikincil otoimmun hemolitik anemi 
mekanizmast tam olarak anla~tlamami~tir. Tiimor ili~kili 
antijenlerin indiikledigi antikorlann eritrositlerle c;:apraz 
reaksiyonu, immiin komplekslerin eritrositler tarafmdan 
absorpsiyonu, B hiicreli lenfomalarda tiimoriin kendisinin 
otoantikor fuetmesi, sitotoksik T lenfositlerin azalmasma 
bagh artrm~ otoantikor uretimi, olas1 mekanizmalar olarak 
ileri siiriilmii~tiir (8, 9). 

Otoimmun hemolitik anemilerin tedavisinde prednizolon, 
intravenoz immunglobulin, plazmaferez, splenektomi, 
siklosporin, rituksimab ve kemik iligi nakli uygulanabilir. 
Direnc;:li ve tekrarlayan olgularda monoklonal antikor 
(Rjtuksimab) iyi bir tedavi sec;:enegidir. Rituksimab spesiflk 
olarak B lenfositlerin iizerindeki CD20 antijenine baglanan 
kimerik insan/fare monoklonal antikorudur. CD20 antijeni, 
ozellikle B hiicreli tiimorlerde yuksek oranda eksprese 
edildigi ic;:in oldukc;:a etkili bir hedeftir. Rituksimabm B 
lenfositlere baglanmas1 ile birlikte dola~tmdaki ve lenf 
nodlanndaki CD20+ B hiicreler h1zla azahr (10, 11) . 

. Kemoterapi uygulanabilen hastalarda OiHA'nin tedaviye 
cevap verdigi gozlenmi~, malign hiicrelerin basktlanmasi 
ile otoantikor iiretiminin kontrol altma almabildigi 
belirtilmi~tir (12). B hiicreli lenfomalarda tumoriin 
kendisinin antikor iirettigi bilinmektedir (8). Hastamtzda 
ilk hemolitik atakta kemoterapi ile birlikte rituksimab 
uygulandtgmda tedavide ba~an saglanm1~ ancak relapsta 
~iddetli OiHA ve kalp yetrnezligi nedeniyle kemoterapi 
verilememi~, hemoliz kontrol altma ahnamami~tlr. 
Kemoterapi ile baskilanamayan tiimoriin, hemolizi 
~iddetlendirdigi ve relapsta immiinsiipresif tedavilere 
cevapstzhgm nedeni oldugu dii~iiniilmii~tiir. 

B-hiicreli lenfoma ve losemilerde goriilen OiHA, genellikle 
kemoterapi ve destek tedavisi ile kontrol altma almabilir. 
Nadiren, olgumuzda izledigirniz gibi tedavi sec;:eneklerine 
yamt vermeyen ~iddetli hemoliz; kemoterapi 
uygulanmasm1 engelleyebilir ve fatal seyredebilir. Hasta 
remisyonda iken kok hiicre nakli hem malingnensiyi hem 
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de OiHA 'yi kontrol edebilecek bir yakla~tm gibi 
goziikmekle birlikte, OiHA'nin durdurulamadtgi takdirde 
fatal seyredebilecegi ve monoklonal antikor tedavisi 
dt§mda daha etkin tedavilere gereksinim oldugu 
hattrlanmahdtr. 
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