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 Giriş
Sistemik lupus eritematozus (SLE), çok sayıda otoantikorun 

geliştiği, otoreaktif lenfositlerin etiyopatogenezde önemli 
rol oynadığı multisistemik otoimmün bir hastalıktır. 
SLE’de anemi sık görülen bulgulardan biridir. Nütrisyonel 
eksikliklere bağlı anemiler ve kronik hastalık anemisi yanında 
direkt hastalığın bir komponenti olarak Coombs testi pozitif 
otoimmün hemolitik anemiler de gelişir. Ancak, SLE 
hastalarında soğuk aglütininlerle ilişkili hemolitik anemi çok 
nadirdir.[1] Soğuk aglütininler, lenfoma, multipl miyelom ve 
önemi belirsiz monoklonal gamopati gibi lenfoproliferatif 
hastalıklara sekonder olarak gelişir. Soğuk aglütininler 
bazen eritrositleri hedef alır ve hemolitik anemiye neden 
olur. Kortikosteroid tedavilerine iyi yanıt alınamayan 
bir hemolitik anemi türüdür. İmmünosüpresif ve/veya 
sitotoksik tedavileri gerektirir.[2-4] Bu olgu takdiminde, 

SLE’li bir hastada steroide iyi yanıt veren soğuk aglütinin 
ilişkili hemolitik anemi olgusu paylaşılmıştır.

Olgu Sunumu

Kırk dört yaşında kadın hasta, 19 yıl önce SLE tanısı 
aldı. Deri, eklem, böbrek, nörolojik tutulumları tespit 
edildi. Altı yıl önce intraserebral hemorajiye sekonder 
sol hemipleji gelişti. Antifosfolipid antikorları pozitif olarak 
saptanan hasta steroid, immünosüpresif ve antikoagülan 
tedaviler ile takip edildi. Aktif olarak hidroksiklorokin sülfat 
2x200 mg, ramipril 2,5 mg/gün, levetirasetam 3x1000 
mg/gün ve varfarin tedavisi almakta olan hasta halsizlik 
ve efor dispnesi şikayetiyle romatoloji departmanına 
başvurdu. Anamnezinde soğuk hava ile şikayetlerinde artış, 
akrosiyanoz veya raynaud fenomeni öyküsü yoktu. Tam 
kan sayımında hemoglobin 7,4 gr/dL, nötrofil 2270/mm3 

Öz

Sistemik lupus eritematozus (SLE) otoimmün kronik enflamasyon ve 
otoantikorlarla karakterize, iyi bilinen bir hastalıktır. SLE hastalarının 
yaklaşık <%10’unda, bu otoantikorlara bağlı olarak otoimmün 
hemolitik anemi (OHA) gelişebilmektedir. SLE’ye bağlı OHA’lar 
genellikle sıcak tip antikorlar aracılığıyla gelişirler. SLE’de soğuk antikor 
aracılı hemolitik anemi son derece nadir olup, genellikle glukokortikoid 
tedavisine yanıtsızdır. Bu yazıda, steroid tedavisine iyi yanıt veren soğuk 
aglütinin hemolitik anemisi olan bir SLE olgusu sunulmuştur.
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Abstract

Systemic lupus erythematosus (SLE) is a well-known disease 
characterized by autoimmune chronic inflammation and 
autoantibodies. Autoimmune hemolytic anemia (AHA) may develop 
in <10% of SLE patients due to these autoantibodies. SLE-related 
AHAs usually develop through warm-type antibodies. Cold antibody-
mediated haemolytic anemia in SLE is extremely rare and generally 
unresponsive to glucocorticoid therapy. In this article, a SLE case with 
cold agglutinin hemolytic anemia, who responded well to steroid 
treatment, is presented.

Keywords: Systemic lupus erythematosus, cold agglutinin, hemolytic 
anemia
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ve trombosit 105 bin/mm3 olarak saptandı. Mevcut anemisi 
normokrom normositer anemi (MCV 96 fL, MCH: 31 pg/
hücre) ile uyumlu idi. Üç ay önce ki hemoglobin düzeyi 
11,6 gr/dL olan hastanın laktat dehidrogenaz (LDH) 
503 u/L (normal değeri 120-246 u/L) olarak yüksek, 
bilirubin seviyeleri normal ve düzeltilmiş retikülosit oranı 
%2 olarak saptandı. Periferik yaymasında eritrositlerde 
yaygın aglünitasyon izlendi (Şekil 1). C3: 0,49 g/dL (normal 
aralık, 0,81-1,57 g/dL), C4: 0,12 g/dL (normal aralık, 0,13-
0,39 g/dL), anti ds-DNA (IFA): negatif ve anti ds-DNA 
(EIA): 373,9 olarak bulundu. Ig G düzeyinin 14,5 g/L (5,5-
14,4 g/L) olarak normal sınırın üzerinde olduğu görüldü. 
Böbrek fonksiyon testi ve 24 saatlik idrarda protein düzeyi 
normaldi. 

Hastadan direkt Coombs testi ve soğuk aglütinin testi 
istendi. Direkt Coombs testi (++), Ig G ve kompleman C3d 
ile negatifti. Soğuk aglütinin testinin pozitif (+++) olduğu 
görüldü. Hematoloji departmanı tarafından değerlendirilen 
hastaya soğuk aglütinin ilişkili hemolitik anemi tanısı konuldu. 
Hasta için soğuk ortamdan kaçınma ve parenteral ürünlerin 
vücut sıcaklığına kadar ısıtılarak verilmesi planlandı. Hastaya 
pulse steroid tedavisi (metilprednizolon 250 mg/gün olmak 
üzere 3 gün süre ile) uygulandı ve sonrasında metilprednizolon 
60 mg/gün per oral olarak devam edildi. Tedaviden bir hafta 
sonra hemoglobin seviyesinde artış ve LDH seviyesinde 
gerileme saptandı. Dirençli hemoliz olmadığı 
için intravenöz immünoglobülin ve plazmaferez gibi diğer 
tedavilere ihtiyaç duyulmadı.

Soğuk aglütinin oluşumuna neden olabilecek 
lenfoproliferatif hastalık ve malignitelerin ekartasyonu için 
sistemik taramalar yapıldı. Jinekolojik ve meme muayenesi 
normal olarak değerlendirilirken, meme ultrasonografisi/
mamografi ve sıvı bazlı sitolojide malignite ile ilişkili 
lezyon saptanmadı. Serum ve idrar immünfikasasyon 
elektroforezinde monoklonal bant izlenmedi. Tümör 
florodeoksiglikoz pozitron emisyon tomografisi/bilgisayarlı 
tomografi görüntülemesinde karaciğerde segment 6’da 
14x12 mm boyutlu hipodens hipometabolik kistik lezyonlar 
dışında patolojik lezyon saptanmadı. Sonuç olarak yapılan 

incelemelerde malignite ve lenfoproliferatif hastalık lehine 
bir bulgu tespit edilmedi. Metilprednizolon tedavisi 3 haftada 
bir 4 mg/gün olacak şekilde azaltımı sağlandı. Tedavinin 6. 
ayında hastanın hemoglobin seviyesi 13 gr/dL ölçüldü ve 
hemoliz bulgusu yoktu.   

Tartışma

Soğuk aglütinin hastalığı soğuğa maruziyet sonucu 
eritrositlerdeki karbonhidrat I antijenine karşı Ig M sınıfı 
antikorların oluşması ile karakterize bir hemolitik anemi 
türüdür.[2] Hemolitik anemi SLE hastalarının %10’unda 
görülür. SLE’de görülen hemolitik anemi sıcak tip antikorlar 
aracılığıyla gerçekleşir. SLE’de soğuk antikorlar aracılı 
hemolitik aneminin görülmesi son derece nadirdir.[1,5] Diğer 
enflamatuvar hastalıklarda da nadir olgular şeklinde soğuk 
aglütinin hastalığı izlenmiştir. Romatoid artrit, sistemik 
skleroz, polimiyaljia romatika ve erişkin başlangıçlı Still 
hastalığı bu hastalıklar arasındadır.[6-9] Ayrıca soğuk aglütinin 
hastalığı enfeksiyöz hastalıklardan mikoplazma pnömonisi, 
EBV enfeksiyonları ve COVID-19 enfeksiyonu ile de 
ilişkilendirilmiştir.[10] 

Glukokortikoidlere zayıf yanıt nedeniyle genellikle 
tedavide ek olarak immünosüpresif ilaçlar ve/veya 
sitotoksik ilaçlar kullanılır.[3,4] Rituksimab ve kriyofiltrasyon 
aferezi (özellikle akut formda) birincil tedavilere yanıt 
alınamadığında kullanılabilecek diğer tedavi yaklaşımlarıdır.
[11] Bizim olgumuz, hem SLE’de nadir görülen soğuk 
aglütinin hastalığının görülmesi ve hem de steroide hızlı 
yanıt vermesi nedeni ile oldukça ilginçtir.

Sonuç

Özetle, soğuk aglütinin ilişkili hemolitik anemi SLE’de 
çok nadir görülen bir ekstravasküler hemolitik anemi tipi 
olmasına rağmen, bu hasta grubunda görülen hemolitik 
anemi nedenleri arasında soğuk aglütinlerin de rol 
oynayabileceğinin unutulmaması gereklidir. Hastadan onam 
alınmıştır. 

Etik

Hasta Onayı: Hastadan onam alınmıştır. 
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