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OZET

PEDIATRIK YAS GRUBUNDA PRIMER iMMUN YETMEZLIKLI
HASTALARDA YASAM KALITESININ DEGERLENDIRILMESI

Amag: Primer immiin yetmezlikler (P1Y), immiin sistemi olusturan hiicre ve
molekiillerin eksikligi veya fonksiyon bozuklugu ile giden 300°den fazla alt tipi olan,
nadir siklikta goriilen genetik gecisli hastaliklar kiimesidir. PIY’ler, temelde
enfeksiyonlara duyarliligin artmasinin yaninda otoimmiin, alerjik, lenfoproliferatif ve
malign hastalik sikliginin da yiiksek oldugu hastaliklar grubudur. PIY’li hastalarm,
hastaliklara kars1 artmis duyarlilifi, tedavi edilmeyen veya eksik tedavi edilen
PiY’lerin neden oldugu kronik organ hasarlari, yasam kalitesine olumsuz ydnde etki

etmektedir.

PIY’li hastalar, basta diisiik fiziksel ve duygusal islevsellik olmak iizere,
sosyal iglevsellik ve okul sorunlar1 bakimindan dezavantajli bir yagsam siirmekte olup,

yasam kalitesinin bu hasta grubunda arastirilmasi daha ¢cok 6nem arz etmektedir.

Yontem: Calismamiza, Aralik 2016 ile Haziran 2017 tarihleri arasinda,
hastanemizin Cocuk Immiinolojisi ve Alerji Hastaliklar1 Klinigi’nde, PIY tanisi ile
takip edilen 204 hasta, kontrol grubu olarak ise astim tanili 104 hasta ile genel
pediatri polikliniklerine akut sorunlar1 nedeniyle basvuran ancak herhangi bir kronik
hastalig1 olmayan 117 saglikli kontrol grubu hastasi olmak iizere, 2-18 yas araliginda
toplam 425 ¢ocuk ve ergen hasta alindi. PIY tam grubundaki hastalarin
sosyodemografik Ozellikleri, klinik 6zellikleri, yasam kalitesi ve yasam kalitelerini

etkileyen faktorler incelendi.

Yasam kalitesinin degerlendirilmesinde Tiirkge validasyonu yapilmis olan,
Cocuklar I¢in Yasam Kalitesi Olgegi-CIYKO (PedsQL-4) kullanildi. Calisma,
Ankara Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Hematoloji Onkoloji Egitim ve Arastirma
Hastanesi Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu tarafindan degerlendirilmis ve etik kurul
onay1 alinmistir. Istatistiksel analizler SPSS 17.0 (IBM SPSS Statistics, Chicago, IL)
program ile yapildu.



Bulgular: Calismada 204 PIY tanili, 104 astimli tamili ve 117 kronik
hastaliklar1 olmayan saglikli cocuk degerlendirildi. PIY i hastalarm %24’{i (n=49) 2-
4 yas, %21,1°1 (n=43) 5-7 yas, %20,1°1 (n=41) 8-12 yas ve %34,8’1 (n=71) 13-18 yas
grubunda olup; %60,8’1 (n=124) erkek idi. Hasta ve kontrol gruplarinin yas ve
cinsiyet dagilimi arasinda istatistiksel olarak fark yoktu. Hastalarin %74 {inde
(n=151) humoral immiin yetmezlik vardi ve %37,7’si (n=77) profilaktik tedavi
aliyordu. Fiziksel islevsellik, duygusal islevsellik, sosyal islevsellik, okul sorunlar
ve psikososyal islevsellik agisindan PIYli hastalarin skorlar1 kontrol gruplarina gore
belirgin diisiik bulundu (p<0,001). Ayrica enfeksiyon sikligi ile CIYKO skorlar

arasinda negatif korelasyon vardi.

Sonuc: Calismamizda PIY tanili gocuklarm yasam Kkalitesi belirgin diisiik
bulunmustur. Bu ¢ocuklara medikal tedavi yaninda psikososyal destek verilerek

yasam kalitelerinin artirilmasi1 saglanabilecektir.

Anahtar Kelimeler: Primer immiin yetmezlikler, yasam kalitesi, ¢ocukluk

yas grubu



ABSTRACT

ASSESSMENT OF QUALITY OF LIFE IN CHILDREN AND
ADOLESCENTS WITH PRIMARY IMMUNODEFICIENCIES

Aim: Primary Immunodeficiencies, derive from lack of cells and molecules
which create immune system. It has more than 300 types and can also be described
as a combination of inherited disorder which seems in a rare frequency. Primary
Immune Deficiencies are not just an increasing sensitivity against infections. It has
also more frequent rates of autoimmiine, allergic, lymphoproliferative and malign

diseases.

Health related quality of life in patients with primary immunodeficiencies
has been affected negatively by increased sensibility against diseases, chronical
organ damage due to untreated Primary immunodeficiencies or incomplete treatment

of primary immunodeficiencies.

The patients try to lead a life which has a lot of disadvantages such as low
physical, emotional, social efficiency and school problems for these reasons their life

quality should be researched.

Method: In this study we enrolled 425 children and teenager age of between
2 and 18. It consists of 204 followed patients who identified as Primary
Immunodeficiency diagnosis, as a control group 104 patients who diagnosed asthma
and 117 patients who have no chronical disease and they are a member of healthy
control group, in the Child Immunology and Allergy Disease Clinic , University Of
Health Sciences, Ankara Child Health and Diseases Hematology Oncology Training

and Research Hospital during the period between 2016 November and 2017 June.

Turkish validated Pediatric Quality of Life Inventory (PedsQL 4.0 TM) has

been used to evaluate patient’s life quality.

This study was examined by University Of Health Sciences, Ankara Child
Health and Diseases Hematology Oncology Training and Research Hospital Ethic

Vi


http://tureng.com/tr/turkce-ingilizce/lymphoproliferative

Commitee and got ethical committee approval. Statistical analyses has been done via
SPSS 17.0 (IBM SPSS Statistics, Chicago, IL)

Results: This study includes evaluations of 204 Primary Immune Deficiency

diagnosed children, 104 asthma diagnosed children and 117 healthy children.

It was found that 60.8% (n=124) of the primary immune deficiency
diagnosed children were male. 24% (n=49) of them are age of between 2 and 4
years, 21.1% (n=43) of them are age of between 5 and 7 years, 20.1% (n=41) of
them are age of between 8 and 12 years, 34.8% (n=71) of them are age of between
13 and 18 years.

Humoral immunodeficiency was detected in 74% (n=151)of the patients and
37,7% of the patients was getting prophylactic treatment. In terms of physical,
emotional, social, psychological functionality and school problems primary immune
deficient diagnosed children’s score was found low clearly. There was negative
correlation between infection frequency and Pediatric Quality of Life Inventory
(PedsQL 4.0) scores. The more infection frequency we have, the less psychological

health scores we have.

Conclusion: The life quality of children who diagnosed Primary
Immunodeficiency has been found low. In order to have them better life,

psychosocial support should be provided in addition to medical treatment.

Keywords: Health related quality of life, primary immunodeficiency,

pediatrics.
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1. GIRIS

Primer immiin  yetmezlikler (PIY), immiin sistemi olusturan
komponentlerdeki eksiklik veya fonksiyon bozuklugu sonucu ortaya ¢ikmis olan,

300’den fazla alt tipi bulunan ve nadir goriilen genetik gegisli hastaliklardir (1).

PiY’ler, temelde enfeksiyonlara duyarliligin artmasimin yaninda otoimmiin,
alerjik, lenfoproliferatif ve malign hastalik sikliginin da yiiksek oldugu hastaliklar
grubudur. PIY’li hastalarda, uzun seyir gosteren, olagandis1 siddette ve beklenmedik

komplikasyonlar seklinde ortaya ¢ikabilen enfeksiyonlar vardir.

Diinya genelindeki primer immiin yetmezlik prevelansi 1/2.000-1/10.000
canli dogumdur (1). Genetik temelli hastaliklar olan PIY’lerin gériilme sikligi,
etnisite veya cografik bolgeye gore degisiklik gosterir. Ulkemizdeki %20,9 olan
akraba evliligi sikhig1 nedeni ile otozomal resesif (OR) gecisli PIY’ler daha sik
goriiliirken, bati toplumlarinda X’e bagh kalitimla gegen PiY’ler daha yaygin

goriilmektedir.

Tiirkiye’de PIY prevalansi, Kili¢ ve arkadaslarinin 2004 ile 2010 yillar
arasin1 kapsayan retrospektif calismasinda 30,5/100.000 olarak bulunmustur (2).
Sanal ve arkadaslarinin PIY’li 1116 hastayr kapsayan calismasinda, antikor
eksiklikleri %42 goriilme sikligi ile en sik goriilen grup olmustur (3). Bastiirk ve
arkadaglar tarafindan yapilan c¢alismada ise iilkemizde selektif IgA sikligi 1/188
saptanmistir (4).

PIY’ler kronik seyirli hastaliklardir ve uygun tedavi edilmedikleri takdirde

ciddi morbidite ve mortaliteye neden olabilmektedirler.

Giinitimiizde, birgok hastaligin kiiratif veya palyatif tedavisindeki ilerlemelere
yanit olarak, “yasam kalitesi” tanim1 daha ¢ok 6nem kazanmis olup, yasam kalitesini

aragtirmaya ve arttirmaya yonelik ¢aligmalar yayginlagmustir.



Saglikla ilgili yasam kalitesi, esas olarak bir hastaligin veya tedavisinin hasta
tizerinde olusturdugu algi ve dislinceyi yansitmaktadir. Sahip olunan saglk
durumuna olan memnuniyet ve verilen duygusal cevap saglikla ilgili yasam kalitesini
olusturur. Buradan hareketle saglikla ilgili yasam kalitesi ol¢iimii, saghk diizeyi ile

iligkili diger dlgiitlerden ¢ok daha kapsamli ve ayrintili 6zellige sahiptir.

Saglikla ilgili yasam Kalitesi, bireyin kendisi ve topluma ait gereksinim ve
sorumluluklarina dogrudan etki eder. Sadece laboratuvar veya goriintiileme teknikleri
gibi somut ve niceliksel bir tanim olmayip, ayni zamanda bireye gore degisen dznel
ve niteliksel bir algidir. Saglikla ilgili yasam kalitesi, bireyin kendi fiziksel,
psikolojik ve sosyal islevselliginden memnuniyeti ile bu bilesenlerdeki yetilerinin
varlig1 veya eksiklik derecesinin kendi algisinda olusturdugu konfor halidir. Ornek
olarak; hastanin uykusundan duydugu yasam kalitesi ile anlatilmak istenilen durum,

uykunun niceliksel olarak siiresi degil, uykudan duydugu memnuniyet derecesidir.

Calismamizda; PIY’li hasta grubu ile astimli ve saglikli kontrol gruplarinin,
cocuklar icin yasam kalitesi dlcegi (CIYKO) kullanilarak degerlendirilen, yasam
kalitesi skorlar1 karsilastirildiginda, gruplar arasinda farklilik oldugu goriilmiistiir.
Hem ¢ocuk hem de ebeveynlerin doldurdugu CiYKO puanlar1 degerlendirildiginde,
Olcegin tim boliimleri icin (fiziksel islevsellik, duygusal islevsellik, sosyal
islevsellik, okul sorunlari, psikososyal saglik ve toplam skor) PIY grubunda, hem
astimli kontrol hem de saglkli kontrol grubuna gore daha diisiik skorlar
bulunmustur. Ayrica astimli ¢cocuklarin da yasam kalite skorlar1 sagliklt ¢ocuklara

gore daha diisiiktiir.



2. GENEL BILGIiLER

2.1. Primer immiin Yetmezlikler
2.1.1. Tanim ve Siniflandirma

Immiinite (bagisiklik); basta enfeksiyoz etkenler olmak iizere organizmanin
yabanci ajanlar ve kendisine ait hasarli hiicrelere karsi gostermis oldugu direngtir.
Immiinite terimi, eski Roma senatdrlerinin sahip olduklar1 dokunulmazliga atif
olarak Latince’deki “immiinitas” kelimesinden gelmektedir. Immiinitenin
olusumundan sorumlu olan hiicre ve molekiiller immiin sistemi olugturmaktadir (5).
Immiin sistemin yabanci antijenlere karsi verdigi cevaba “immiin yanit” denir.
Saglikli bir hayat i¢in, immiin sistemi olusturan yapilarin sorunsuz ve uyum iginde
calismas: gerekmektedir. Immiin sistemi olusturan yapilarin eksikligi veya
fonksiyonlarindaki yetersizlikler, immiin yetmezlik hastaliklarini olusturmakta ve
basta enfeksiyoz ajanlar olmak iizere organizmanin yabanci antijenik uyarilara karsi

gosterdigi direncte azalma meydana gelmektedir.

Immiin yetmezlikler primer (dogustan) immiin yetmezlikler ve sekonder
(kazanilmig) immiin yetmezlikler olarak iki gruba ayrilir. Primer immiin yetmezlikler
(PIY), immiin sistemi olusturan komponentlerdeki eksiklik veya fonksiyon
bozuklugu sonucu ortaya ¢ikmis olan, 300°den fazla alt tipi bulunan ve nadir silikta

goriilen genetik gegisli hastaliklardir (1).

Sekonder (kazanilmig) immiin yetmezlikler ise, PIY’lerden daha yaygm olan
ve ¢ogunlukla erigkin yas grubunda goriilen; genetik bir nedene bagli olmayan
bagisiklik eksiklikleridir. Kazanilmis immiin yetmezlikler; malniitrisyon, malignite,
immiinosiipresif ajan kullanimi, immiin sistem hiicrelerinin enfeksiyonu (6rnegin;
AIDS), kronik hastaliklar (6rnegin; nefrotik sendrom), kemoterapi, radyasyon ve
splenektomi gibi etiyolojik bir nedene ikincil olarak ortaya ¢ikan bagisiklik
eksiklikleridir (6).



2.1.2.Tarihce ve Simiflama

[lk olarak 1952 yilinda X’e baghh agamaglobulinemi’nin (XLA)
tanimlanmasindan sonra molekiiler tan1 yontemlerindeki (hiicre kiiltiirii teknikleri,
immiinokimyasal ve rekombinant DNA metodolojisi, X-1sin1 kristallografisi ve
genetigi degistirilmis kobaylar) gelismelere paralel olarak, tanimlanan PIY sayis1
artmustir (7).

1970 yilinda Diinya Saglik Orgiiti (DSO) biinyesinde, PIY’lerin
tanimlanmast ve smiflandirilmasi i¢in bir komite kurulmustur. 1990 yili ile
Uluslararast  Immiinoloji Dernekler Birligi (The International Union of
Immunological Societies (IUIS)) bu komitenin yerini almis ve 2017 yil1 itibariyle 9

ana grupta 354 adet PIY tanimlanmustir (1).

Tablo 2.1. Primer immiin Yetmezliklerin Siniflandirilmasi

1. Kombine immiin yetmezlikler

2. Antikor eksikligine bagh immiin yetmezlikler

3. Sendromik durumlar ile iligkili immiin yetmezlikler

4, Immiin disregiilasyon bozukluklart

5. Fagositer sistemin say1 ve fonksiyon bozukluklari

6. Dogal immiin sistem bozukluklar ile seyreden hastaliklar

7. Otoinflamatuar bozukluklar

8. Kompleman bozukluklari

9. Immiin yetmezlik fenokopileri




2.1.3. Epidemiyoloji

Primer immiin yetmezlikler; Mendelian kalitimla aktarilan, monogenik
mutasyon sonucu ortaya c¢ikan hastaliklardir. Ancak yaygin degisken immiin
yetmezlik (CVID) gibi baz1 PIY ler poligenik kalitima sahip olabilmektedirler (8).

PiY’ler genetik defektin lokalizasyonu, biiyiikliigii, epigenetik etmenler ve

penetransa bagli olarak farkli klinik ve immiinolojik prezentasyonlar gosterebilirler

(9).

Diinya genelindeki primer immiin yetmezlik prevelans: 1/2.000-1/10.000
canli dogumdur (1). Genetik temelli hastaliklar olan PiY’lerin goriilme sikligi,
etnisite veya cografik bolgeye gore degisiklik gosterir. Ulkemizdeki %20,9 olan
akraba evliligi siklig1 nedeni ile otozomal resesif (OR) gecisli PIY’ler daha sik
goriiliirken, batili toplumlarda X’e bagl kalitimla gecen PIY’ler daha yaygin

goriilmektedir.

Amerika Birlesik Devletleri’nde selektif IgA eksikligi hari¢ tutuldugunda,
PIY insidansinin 1/200.000 canli dogum oldugu tahmin edilmektedir. PIY prevalansi
Giliney Kore’de 11,2/1 milyonve Fransa’da ise 4,4/100.000 olarak bulunmustur
(10)(11). Diinya genelinde 1/300-700 siklikla en sik goriilen PIY tipi selektif IgA
eksikligidir (1). Tiirkiye’de ise PIY prevalansi, Kilic ve arkadaslari tarafindan
yapilan, 2004 ile 2010 yillari arasint kapsayan retrospektif bir ¢alismada
30,5/100.000 olarak bulunmustur (2). Sanal ve arkadaslarinin PIY’li 1116 hastay
kapsayan g¢aligmasinda, antikor eksiklikleri %42 en sik goriilen grup olmustur (3).
Bastiirk ve arkadaslar tarafindan yapilan ¢aligmada ise selektif IgA sikligi iilkemizde
1/188 saptanmustir (4).



2.1.4. Tmmiin Sistem Fizyolojisi

Immiin sistem, dogal immiin sistem ve edinsel immiin sistem olmak tizere iki
ana gruba ayrilir. Islevsel bir immiin sistem igin, dogal immiin sistem ile edinsel

immiin sistem arasinda eksiksiz, tam bir uyum olmalidir.

2.1.4.1. Dogal Immiin Sistem

Mikroorganizmalarin viicuda giris asamasindaki cilt ve epitelyum tabakasi,
bu bolgelerdeki makrofaj, dendritik hiicre ve sitokinler, kandaki nétrofil, monosit,
kompleman sistemi proteinleri, dogal oldiiriicii hiicreler (NK hiicreler) ve
interferonlar dogal bagisiklik yanitinda rol alirlar. Immiin sistemin yabanci antijenik
uyartya karst verdigi ilk yanittan dogal immun sistem sorumludur. Dogal immiin
sistem, edinsel immiin sistemden farkli olarak, Oncesinde antijenik uyari ile
karsilasma gereksinimi olmadan aktive olabilir. Dogal immiin sistem, edinsel immiin
sistemden farkli olarak antijene spesifik degildir ve edinsel immiin yanita gore cevap
verme siiresi daha hizlidir. Dogal immun sistem kendisinden sonra etki edecek olan
edinsel immun sistemin aktive edilmesinde anahtar rola sahiptir. Ayni etkenle
tekrarlayan karsilasmalara dogal immiin sistem benzer siddette yanit verirken;
edinsel bagisiklik yanitinda ise olusan immiinolojik bellek ile daha giiglii immiin

yanitlar olusur.

2.1.4.2. Edinsel immiin Sistem
Edinsel immiin sistem iki gruba ayrilir:
1. Humoral immiin yanit (B lenfositler, plazma hiicreleri ve antikorlar)

2. Hiicreselimmiin yanit (T lenfositler ve sitokinler)



T lenfositler hiicresel immiin yanittan sorumlu hiicrelerdir. T lenfositler;
yardimct T hiicreler (Th), sitotoksik T hiicreler ve diizenleyici T hiicreler olarak
ayrilirlar. Yardimer T hiicreler (Th) salgiladiklar: sitokinler ile etki gosterirler.
Ayrica Th lenfositler antijen i¢in artmis afiniteli spesifik antikor yapiminda da rol
alirlar. Sitotoksik T lenfositler hedef hiicreleri pargalayan molekiiller {iretirler.
Diizenleyici T hiicreleri ise bagisiklik yanitinin inhibisyonunda rol alir. T
lenfositlerin fonksiyonel olabilmesi i¢in kemik iliginde iiretildikten sonra timusta
yiizey farklilasma antijeni (Cluster of Differentiation (CD)) denilen yiizey markerleri
ile donatilip olgunlagmasi gereklidir. CD yiizey markerleri T lenfositlerin olgunlagma
asamasini yansitirlar ve T lenfositlerin islevlerinde rol alirlar. Monoklonal antikorlar
kullanilarak, lenfositler lizerinde CD yiizey markerleri saptanabilir ve T hiicrelerinin
alt kiimelerinin sayimi yapilabilir. Tim T lenfositlerde ortak olarak CD3 yiizey

markeri bulunur.

Yiizey marker olarak CD4 tasiyan T lenfositler; CD4+ yardimci (helper) T
hiicreler; CD8 yiizey marker tastyan T lenfositler ise CD8+ sitotoksik T hiicreleri
olarak adlandirilir. CD4+ T hiicreleri bagisiklik reaksiyonlari, sitokin salgilanmasi ve
B hiicre yanitlarinin baglatilmasi ve giiglenmesinde rol oynar. CD8 + T hiicreleri ise

sitokin sentezi ve sitolitik islevlerden sorumludurlar.

CD4 ve CD8 yiizey antijenleri MHC smif 1 ve 2 antijenleri ile etkileserek
sinyal molekiilii olarak islev goriirler ve T hiicre reseptorlerinin (TCR) antijenle
birlesmesini giiclendirir ve stabilize ederler. CD4+ T lenfositler, MHC simif 1II ile
sunulan antijenleri tanirken; CD8+ T hiicreleri, MHC smif I ile sunulan antijenleri

tanirlar.

T regiilatuar (diizenleyici) hiicreler (Treg) ise, immiin toleransta rol oynayan
ve otoimmiin hastaliklar1 6nleyen 6zel bir grup yardimer T lenfositlerdir. CD4 ve
CD25 (IL-2 reseptoril) hiicre yiizey belirtecleri Treg hiicrelerinde pozitiftir ve bu

yiizey belirtecleri, Treg hiicrenin tanimlanmasinda kullanilirlar.
Treg hiicreleri iki gruba ayrilirlar:

1. Dogal olarak olusan T diizenleyici hiicreler (nTreg)
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2. Timusta tretilen ve kendi antijenlerimize karsi toleranst kontrol eden,

indiiklenmis T diizenleyici hiicreler (iTreg).

Her iki tip Treg hiicrenin proliferasyon ve fonksiyonu i¢in IL-2'ye (interlokin-

2) ihtiyaglar1 vardir.

Treg hiicrelerin Tr1 (Th3) adinda; vitamin A ve D, IL-10 ve CD80, CD86 ile

etkilesen ve immiinolojik toleransta rol alan bir alt grubu daha vardir.

B lenfositlerden farkli olarak T lenfositlerin antijenik uyariy1 tanimalar1 i¢in
antijenin, antijen sunucu hiicreler (ASH) tarafindan kendilerine sunulmasi

gerekmektedir.

Antijenik uyariya spesifik B ve T hiicrelerin proliferasyonu ile spesifik bir
immiin yanit olusur. Verilen her immiinolojik yanitla birlikte, bir sonraki immiin
yanit daha gii¢lii olmaktadir. B hiicreleri, hiicre dis1 antijenleri ortadan kaldirmak i¢in
antijene 6zgil antikorlar {iretir. T hiicreleri, antijen spesifik antikorlarin yapimai icin B

hiicrelerini uyarir ve virtisle enfekte olmus hiicreleri ortadan kaldirir.

Edinsel immiin yanit, sahip oldugu O6zgiilliik, hafiza, klonal se¢im, self-
tolerans ve tekrarlayan maruziyetlere daha gii¢lii cevap verme ile dogal immiin
yanittan farklilik gosterir. Edinsel immiin yanit antijenik uyarilma ile aktive
oldugundan, dogal immiin yanita gére daha yavas devreye girer. Edinsel immiin
yanit i¢in, antijenleri yakalayan ve CD4+ Th hiicrelere sunan antijen sunucu
hiicrelere (ASH) (dendritik hiicreler, B lenfosit ve makrofaj) ihtiya¢ vardir. Antijen
viicuda girdiginde, ilk olarak ASH ile taninir ve ASH igerisine alinir. ASH’lerin
fagozomlarinda kiigiik parcalara ayrilan antijenik yapilar, hiicre yiizeyindeki Major
Histokompatibilite Kompleksi (MHC) klas I ve Il ileT hiicrelere sunulurlar. Antijen
sunan hiicrelerin yilizeyindeki B7, MHC-2, CD40 reseptorleri sirasiyla, CD4+ ThO
(native T helper) tizerindeki CD28, TCR ve CD40L ile birlesir. CD4+ Th0’lerden
salgilanan IL-2 ile T hiicrelerin klonal g¢ogalmasi saglanir ve antijene spesifik T
hiicre klonlar1 olusur. CD4+ ThO’ler, 1L-12 uyarisi ile Thl lenfositlere doniisiirken,
IL-4 ile Th2 lenfositlere doniisiirler. Antikor yapimi i¢in uyarilan, Th lenfositlerin

yiizeyindeki CD28 molekiilii ile B lenfositlerin yiizeyindeki B7 yiizey molekiilii
8



birlesir. B hiicre yiizeyindeki CD40 yilizey marker1 ile Th iizerindeki CD40L’nin
birlesmesi ile CD40L aktive olur ve B lenfositten antikor yapimi gergeklesir. B
lenfositlerin protein yapidaki antijenlere yaniti i¢in, CD4+ T lenfositler tarafindan
aktive edilmeleri gerekmektedir. Protein yapisinda olmayan antijenlere yanit igin ise
CDA4+ T lenfosit tarafindan uyarilmaya gerek yoktur. Polisakkarit ve lipit yapisindaki
antijenler, esas olarak IgM (non-spesifik antikor) yapisinda antikor yanitina neden
olurken, protein yapisindaki antijenle “class switch” ile 1gG, IgA, IgE gibi spesifik
antikor yanitinada neden olurlar. Antikor aracili notralizasyon, enfeksiyon

olusmadan etki eden tek edinsel immun yanit mekanizmasidir.

2.1.5. Primer Immiin Yetmezliklerde Klinik

PiY’ler immiin sistemi olusturan hiicre ve molekiillerin eksikligi veya
fonksiyon bozuklugu ile giden, 300°den fazla alt tipi olan, nadir siklikta goriilen
genetik gecisli hastaliklar kiimesidir (12).

PIY’lerin yaklasik yarisi, azalmis B hiicre sayis1 veya spesifik antikor yanit1
bozuklugu ile seyirli B hiicre hastaliklarin1 igermektedir. Hiimoral immiin
yetmezliklerde, c¢ogunlukla tekrarlayan pulmoner enfeksiyonlar veya siniis
enfeksiyonlar: ile bakteriyel septisemi goriilmektedir. Bu enfeksiyonlara tipik olarak
Streptococcus pneumoniae veya Haemophilus influenzae gibi kapsiillii bakteriler

neden olur.

T hiicre bozukluklar1 karakteristik olarak Candida albicans, Mycobacterium
avium-intracellulare ve Pneumocystis carinii gibi firsat¢i, viral ve fungal

enfeksiyonlarla iliskilidir.

Pediatrik yas grubunda, normal saglikli c¢ocuklarda da tekrarlayan
enfeksiyonlarin sik goriilmesi nedeni ile primer immiin yetmezligi olan ¢ocuklarin
tamimlanmasinda zorluklar yasanabilmektedir. Sik tekrarlayan, anormal ajanlarla,
anormal seyirli, olagan dis1 bolgelerde goriilen, direngli ve ciddi enfeksiyon

hallerinde immiin yetmezlikten siiphelenilmelidir. Ayrica biiyiime ve gelisme
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geriliginin olmasi, kronik diyare, canli as1 sonrasi persistan enfeksiyon ve kronik oral
veya kutandz moniliazis enfeksiyonlari, anne baba akrabaligi ve kardes olim
Oykiisiide hastada primer immiin yetmezligi disiindiirmeli ve kapsamli bir

immiinolojik aragtirma yapilmalidir.

PiY’lerde klinik bulgularin siddeti ve gesitliligi hastalar arasinda farklilik
gosterebilir. PIY’li hastaliklarinin ¢oguna ¢ocukluk yas grubunda tan1 konmaktadir.

Ancak bazi olgularda tan1 alma yasi, eriskin yas grubuna kadar gecikebilir.

PiY’ler, temelde enfeksiyonlara duyarliligin artmasinin yaninda otoimmiin,
alerjik, lenfoproliferatif ve malign hastalik sikliginin da yiiksek oldugu hastaliklar
grubudur. PIY’li hastalarda, uzun seyir gosteren, olagandis1 siddette ve beklenmedik
komplikasyonlar seklinde ortaya cikabilen enfeksiyonlar vardir. Primer immiin
yetmezliklerin ¢ogu, X'e bagli kalitilan hastaliklar olup; daha sik olarak erkek
cinsiyeti etkilerler. Primer immiin yetmezlik bozuklugu olan hastalarin yaklagik
%70'i erkektir.

Pediatrik popiilasyonda kabul edilebilir sayidan fazla enfeksiyon gegiren veya
anormal seyirli ciddi komplikasyon ile seyreden hastaliklar1 olan ¢ocuklar i¢in,1993
yilinda Jeffrey Model Vakfi tarafindan *’sik hastalanan ¢ocuk’” tanimi igin belirlenen

10 uyarici isaret, immiin yetmezliklerin tanimlanmasinda énemlidir (13).

Tablo 2.2. Jeffrey Model Vakfi 10 Uyarici Isaret

Bir yilda 4 veya daha fazla kulak enfeksiyonu

Bir yilda 2 veya daha fazla siniis enfeksiyonu

2 ay veya daha uzun siiren antibiyotik kullanimi

Bir yilda 2 veya daha fazla pndmoni

Biiylime ve gelisme geriligi

Yineleyen cilt, derin doku veya organ apseleri

Agizda veya ciltte uzun siiren mantar enfeksiyonu

Enfeksiyonu iyilestirmek i¢in damar i¢i antibiyotik kullanim1 gereksinimi

©IO NS 0 WIN

2 veya daha fazla derin doku yerlesimli enfeksiyon, firsatgi
mikroorganizmalarla enfeksiyon

10. Ailede immiin yetmezlik oykiisii
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Ayrica, yukaridaki 10 uyarici isarete ek olarak, asagida siralanan durumlar da

PiY’ler i¢in uyarici 6zelliktedir.

11- Canl1 astya bagl komplikasyonlar

12-Kemik iligi transplantasyonu yapilmadan kronik greft versus host hastaligi

13- Atipik mikobakteri’ye bagl sistemik bir hastalik

14- P. Carinii pndmonisi

15- Immiinsitopeniler

16- Nedeni bilinmeyen egzama

Arkwright ve arkadaslarinin yapmis oldugu calismada, 10 uyar isaretinin

duyarlilig1 %56, 6zgiilligi %16 saptanmistir (14).

Primer immiin yetmezliklerde, tekrarlayan enfeksiyonlara karsi artmis
duyarlilik genellikle ilk klinik bulgudur. Tekrarlayan enfeksiyonun tipi, siddeti,
baglangi¢ yasi, altta yatan primer immiin yetmezlik hakkinda ayirt edici ipuglar

barindirabilir.

Primer immiin yetmezlikli hastalar, sahip olduklart immiin yetmezligin
ozelligine gore yenidogan doneminden eriskin yaslara kadar herhangi bir zamanda
semptomatik olabilirler. Intrauterin hayatta maternal Immiinoglobulin G’lerin (IgG)
plasenta araciligi ile gegmesinden dolay: ilk 6-9 ayda humoral immiin yetmezlik
bulgulart goriilmez. Bu donemdeki enfeksiyona yatkinlik durumlari; nétrofil
fonksiyon bozukluklari, kompleman eksikligi veya T hiicre yetmezliklerini

distindiirmelidir.

Immiinoglobulin eksikligi olan bireylerde tipik olarak artmis bakteriyel

enfeksiyon sikligt  vardir. Tekrarlayan viral, fungal ve diger firsatci
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mikroorganizmalarla enfeksiyon T hiicreli immiin yetmezlik ile iliskilidir. Fagositer
sistem defekti olan hastalar, cogunlukla Staphylococcus spp. Gibi katalaz pozitif
bakteriyel enfeksiyon iliskili 6ykii verirler. Kompleman eksiklikleri ise ¢cogunlukla S.

pneumoniae veya Neisseria spp. enfeksiyonlari ile iligkilidir.

Notrofil fonksiyon bozukluklarinda, omfalit ve yetersiz yara iyilesmesi
nedeniyle gobek bagi diisme siiresinde uzama goriiliir. Di George Sendromlu
hastalarda, tekrarlayan enfeksiyonlar yerine; daha erken bir zamanda
hipoparatiroidizm, velopalatal anomali veya kardiyovaskiiler malformasyonlar ile

iliskili hipokalsemik nobetler saptanabilir.

Wiskott-Aldrich Sendromlu hastalarda yenidogan doneminde ortaya g¢ikan

trombositopeni ve egzama bulunabilir.

Kizamik, kizamik¢ik, su ¢igegi enfeksiyonlar1 ve BCG asis1 (Bacillus
Calmette Guerin) gibi canli as1 uygulamasi sonrasinda olusan ciddi, dissemine
enfeksiyon tablosu T hiicre, B hiicre veya kombine T ve B hiicre defekti olan

hastalarda goriilebilir.

PiY’li hastalar kronik hastalik nedeni ile soluk ve letarjiktir. Tekrarlayan agir
ve atipik enfeksiyon ve eslik eden diger hastaliklara bagli olarak biiylime ve gelisme
geriligi vardir. X’e bagli agamaglobulinemi’de (XLA) oldugu gibi atrofik veya
hipoplazik tonsiller ve lenf nodlar olabilirken, kronik graniilomat6z hastalik (KGH)
ve yaygm degisken immiin yetmezligi (CVID) olan hastalarda normal veya
geniglemis  lenf nodlarn  saptanabilir.  Wiskott-Aldrich  Sendromu’ndaki
trombositopeni, kanama bozuklugu yaparak petesi ve egzamatdz deri dokiintiilerine

neden olabilir.

2.1.6. Primer immiin Yetmezliklerde Laboratuvar

Primer immiin yetmezliklerin tan1 almasinda ilk ve en dnemli basamak klinik
siiphedir. Oykii ve fizik muayene ile PIY den siiphelenildiginde laboratuvar testleri
tan1 icin yardimci olmaktadir.
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Primer immiin yetmezliklerin tanisinda laboratuvar testleri temel tarama
testlerinin kullanildig: ilk basamak testler ve daha kapsamli testleri kapsayan 2. ve

3.basamak testler olarak ayrilmaktadir.
Birinci basamak testler

e Tam kan sayimi ve periferik yayma
o Kantitatif immiinglobulin seviyesi tayini (IgG, IgM, IgA)
e Radyolojik goriintiilleme

e Solunum fonksiyon testleri

ikinci basamak testler

As1 yanitlarinin degerlendirilmesi (tetanoz, difteri, pnomokok)

e 1gG subgrup analizi

e Lenfosit subgrup analizi (CD3, CD4, CD8, CD19, CD16, CD56)
o Kompleman seviyeleri (CH50, C3, C4)

o Cilt testleri

e Mononiikleer hiicre proliferasyon testleri

e NBT (Nitroblue tetrazolium)

Uciincii basamak testler
e Enzim tayini (adenozin deaminaz, piirin niikleotid fosforilaz)
e NK hiicre sitotoksik ¢alisma
e Fagositer hiicre testleri
e Immiinohistokimyasal ve flow sitometrik inceleme
e Sitokin testleri

e Gen analizi
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2.1.6.1. Birinci Basamak Testler

PiY degerlendirilmesinde, laboratuvardaki ilk test tam kan saymmidir.
Cocukluk yas grubunda, kan testleri i¢in normal degerler hastanin yasina gore
farklilik arz eder ve bu farkliliklar degerlendirmede géz oniinde bulundurulmalidir.
Lenfositlerin %10 gibi az bir oran1 B hiicre oldugu i¢in mutlak lenfosit eksikligi esas

olarak T hiicre eksikligini yansitir.

PIY hastaliklarinin yaklasik yarisi, antikor iiretim veya fonksiyonundaki
bozukluktan kaynaklandigi igin kantitatif immiinglobulin 6l¢iimii  tanida

kullanilabilir.

Yenidogan donemi ve erken siit cocuklugu evresinde major immiinglobulin,
IgG’dir ve maternal kaynaklidir. Ortalama 3. Ay civarinda maternal IgG
seviyesindeki azalma, iiretimde gecikme ile birlesince, 1gG diizeylerinde diigiiklik
olabilir. Immiinglobulin M (IgM) ve daha az olarak da immiinglobulin A (IgA),
bebek tarafindan sentezlenir; bu nedenle, IgM ve IgA’nin varlig,
panhipogamaglobulinemi ile karakterize X’e bagli agamaglobulineminin (XLA)

mevceut olmadigl konusunda bir ipucudur.

1 yasindan sonra devam eden diisiik IgA seviyeleri, kalict bir immiin sistem

defekt oldugunu diistindiirmelidir.

X'e bagli kalhtilan ve bir T hiicre bozukluk olan Hiper IgM Sendromunda,
belirgin olarak diisik IgA, IgG ve IgE ile normalden yiiksek IgM seviyesi vardir.
Tersine, IgE'in belirgin yiikseklikleri Hiper IgE Sendromu, IPEX sendromu (immiin
disregulasyon, poliendokrinopati, enteropati, X’e bagl geg¢is), atipik DiGeorge
Sendromu, Wiskott Aldrich Sendromu (WAS) ve Omenn Sendromu’nda yaygindir.
WAS’da, diisiik IgM ve yiiksek IgA seviyesi vardir. Diisiik IgM seviyeleri genellikle
CVID ve otoimmiin hastaliklarda goriiliir. Bununla birlikte, selektif IgM eksikligi
olan bazi hastalarda, [gM+ B hiicrelerinde azalma, 22q11.2 kromozomda delesyon

veya pnomokok polisakkaritlere karsi bozulmus 1gG yanitlari vardir.
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Eritrositlerdeki polisakkarit A ve B antijenlerine karst olusmus olan
izohemagliitininlerin Gl¢imii ile fonksiyonel antikor seviyesi degerlendirilebilir.

Izohemagliitininlerin varlig1 aktif fonksiyonel antikor iiretimini gdsterir.

X-ray grafi, bilgisayarli tomografi (BT) ve manyetik rezonans goriintiilleme
(MRG) calismalari, immiin yetmezliklerin degerlendirilmesinde yardimci olabilir.
Tekrarlayan solunum yolu enfeksiyonu olan hastada akciger BT, bronsektazi
aragtirmasi i¢in en uygun yontemdir. T hiicreli immiin yetmezliklerde kronik
interstisyel pndmoni sik goriiliir ve goriintiileme yontemleri ile tan1 alabilir. Hiimoral
immiin yetmezlikli hastalardaki kronik pulmoner fibrozis ve bronsektazinin

tanimlanmasinda radyolojik degerlendirme yardimci olabilir.

Nazofaringeal lenfoid doku ve servikal lenfoid doku degerlendirilmesi igin
kullanilan boyun lateral grafileri; ultrasonografi (USG) gibi alternatif yontemlerin
gelismesi  ile artik kullanilmamaktadir. Lenfoid bir doku olan timusun
degerlendirilmesinde, X-ray grafiler yardimcidir. Kemik anormallikleri immiin
yetmezlikler igin uyarici olabilir. T hiicre yetmezlikleri veya kombine immiin
yetmezlikli hastalarda tipik olarak, uzun kemiklerin metafiz bdolgelerinde
karakteristik kemik lezyonlar goriilebilir. Adenozin deaminaz (ADA) eksikligi olan
hastalarda, kaburga ve pelvis kemiklerinde iskelet anormallikleri goriilebilir. Hiper
IgE Sendromlu hastalarda diffiiz osteoporoz ve buna bagli patolojik kiriklar,

kraniosinositozis ve orta hat kemik defektleri saptanabilir.

Radyolojik goriintiilemenin normal olmasina ragmen, PIY’li hastalardaki
tekrarlayan solunum yolu enfeksiyonlari, restriktif veya obstriktif akciger
hastaliklarinaneden  olabilirler ~ve  bundan  dolayr  PIY’li  hastalarm

degerlendirilmesinde, solunum fonksiyon testleri kullanilabilir.

2.1.6.2. ikinci Basamak Testler

B hiicrelerin fonksiyonunu degerlendirmek igin, spesifik antikor {iretiminin

arastirilmast uygun bir yontemdir. As1 antijenine (6zellikle tetanoz toksoidi, difteri
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toksoidi, H .influenza ve S. pneumoniae) karsi olusan immiinglobulin cevabiyla
spesifik antikor yanit1 6lgiilebilir ve B hiicre fonksiyonlar1 hakkinda bilgi edinilebilir.
Tetanoz ve difteri toksoidine karsi antikor yanitlari, T hiicre bagimli protein
Ozellikteki antijenlere verilen bagisiklik yanitinin degerlendirilmesinde énemlidir. B
hiicre fonksiyonunun degerlendirilmesinde; B hiicrelerini dogrudan aktive eden
Neisseria meningitidis’in ve S. pneumoniae’nin polisakkarit yapisindaki antijenleri

kullanilabilir.

Antikor yanitim1 degerlendirmek icin (6zellikle tetanoz toksoidi, difteri
toksoidi, H. influenza ve S. pneumoniae asilar1 i¢in) enzim baglantili immiinosorbent
analizleri (ELISA) gibi hassas testlerde kullanilabilir. Asilama gegmisi bilinen
hastalardan asi1 antijenleri i¢in antikor titreleri Olgiilebilir. Eksik hastalardan asi
antijenine 6zgli preimmiinizasyon ve ortalama 4 hafta sonra postimmiinizasyon
antikor seviyeleri 6l¢limiide immiiniteyi degerlendirmede yardimcidir. Saglam bir
immiin sistem igin protein antijenlerde dort, polisakkarit antijenlerde iki kat antikor

seviyesi artig1 beklenir.

IgG yapisal ve biyolojik olarak birbirinden farkli IgG1, 1gG2, 1gG3 ve 1gG4
dort alt tipten olusmustur. IgG alt sinif eksikliginde; normal veya normale yakin IgG

diizeyleri olmasina ragmen hastalarda tekrarlayan bakteriyel enfeksiyonlar vardir.

IgG alt simif eksikliginin biyolojik 6nemi her zaman agik degildir ve IgG2,
IgA ve IgE i¢in gen eksikligi olan bazi kisiler sagliklidir. 1gG alt smif eksikliginin
biyolojik 6nemini belirlemek igin tetanoz toksoidi, difteri toksoidi, H. influenza veya
S.pneumoniaeasilarin uygulanmasiyla olusacak spesifik antikor tdiretiminin test

edilmesi gerekir.

Lenfositlerin sayisal olarak biiyiik cogunlugunu T lenfositler olusturdugu i¢in
T hiicre yetmezliklerinde mutlak lenfosit sayisinda diisiikliik olur. Flow sitometri ile
lenfosit yiizey belirtecleri incelenebilir ve her subgruptaki hiicre yiizdesi ve mutlak

sayis1, yasa uygun normal araliklarla belirlenebilir.

Lenfosit sayisinin normal oldugu ancak T hiicre yetmezligi diisiiniilen

vakalarda, T hiicrelerinin fonksiyon degerlendirilmesi i¢in gecikmis tip
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hipersensitivite deri testleri kullanilabilir. Hayatin ilk yillarinda, heniiz daha immiin
sistem matiirasyonunun tam olmamasi ve antijenik uyarim eksiklikleri nedeni ile

gecikmis tip hipersensitivite deri testinin yorumlanmasinda zorluklar yasanabilir.

Invitro mitojen, antijen ve alloantijenler ile T hiicrelerin proliferasyonu
uyarilarak T hiicrelerin fonksiyonlar1 o6lgiilebilir. Mitojenler ve alloantijenler
cogunlukla nonspesifik olarak CD4+ T lenfositler ve CD8+ T lenfositlerini uyaran
bitki ekstreleridir. Bu stimiilatorlere proliferatif yanit, T hiicrelerinin varligini
gosterir. Erken siit ¢cocuklugu doéneminde ise, anti CD3 monoklonal antikoru ile
periferal mononiikleer kan hiicrelerinin transformasyonu, spesifik T hiicre yanitinin
degerlendirilmesinde daha uygun bir tetkiktir. Stimiilatorlere proliferatif yanitin

yoklugu ciddi bir T hiicre defekti gosterir.

Nitroblue tetrazolium (NBT) testi, kronik granulomatéz hastalik (KGH)
taramasi i¢in kullanilan laboratuvar testidir. Giintimiizde KGH tanisi igin NBT testi
kullanimi, bir¢ok laboratuvarda, “diklorofluorescein diasetat” veya “dihidrorhodamin

123’{in hiicre i¢i oksidasyonunu tespit eden bir flow sitometri testi ile degistirilmistir.

Kompleman eksiklikleri igin total hemolitik kompleman aktivitesi testi
(CH50) tarama testidir. CH50, klasik kompleman yolunu dlgen bir testtir ancak
kompleman sistemini olusturan tiim komplemanlar klasik yolda bulundugu icin
tarama amagh kullanilabilmektedir. Tarama testi anlamli ¢ikarsa her bir bilesene
Ozgli Ozel fonksiyonel ve immiinokimyasal testlerle eksik olan kompleman

saptanabilir.

2.1.6.3. Uciincii Basamak Testler

Adenozin deaminaz (ADA) ve piirin niikleotid fosforilaz (PNP) enzimlerinin
eksiklikleri, piirin metabolizmas1 bozukluklaridir ve immin yetmezlik ile
seyrederler. ADA eksikliginde, B ve T hiicre yetmezligi ve agir iskelet anomalileri
vardir. 20913.2 — q13.11 kromozomunda olugsan mutasyon ile ADA eksikligi olusur.

ADA eksikliginde hiicre replikasyonunu inhibe eden ve lenfositik hiicrelerin
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apopitozuna neden olan metabolitler hiicre i¢inde birikirler ve baslangigta T hiicre
(6zellikle CD4 + T hiicreleri) daha sonra ise B hiicre kayb1 ile agir immiin yetmezlik

tablosu olusur.

Piirin niikleotid fosforilaz eksikligi, tekrarlayan enfeksiyonlar, lenfopeni,
norolojik anormallikler ve otoimmiin bozukluklarla karakterizedir. PNP eksikligi
esas olarak T hiicrelerinde ve daha az olarak da, B hiicrelerinde azalmaya neden olur.

Piirin niikleotid fosforilaz enzim &l¢iimdi, eritrosit lizatlarinda yapilir.

Kapiller elektroforez, PNP ve ADA enzim aktivitesini Olgen bir diger

yontemdir.

NK hiicreler, yiizeylerindeki CD16, CD56 ve CD57 molekiilleri ile flow
sitometrik olarak tamimlanabilirler. NK hiicrelerinin fonksiyonel
degerlendirilmesinde “chromium release assays testi” ve hiicre i¢i graniillerindeki

granzim B saptanmasi kullanilabilir.

Enfeksiyona akut yanitta ve nétrofillerin migrasyonunda bozuklugun oldugu
notrofil spesifik graniil eksikliginde, cilt ve akcigerlerin tekrarlayan bakteriyel
enfeksiyonu 6nemli bir bulgudur. Boyanmis noétrofillerin morfolojik incelemesi ile

spesifik graniil eksiklikleri tan1 alirlar.

Fagositer sistem bozukluklarinda 16kosit hareketliligi zar filtreler veya agaroz

altinda yonlendirilmis hareket ile degerlendirilir.

Polimorfoniikleer l6kositlerin demarginasyonu ve kemik iliginden ¢ikisini
uyaran epinefrin ve steroid uyarilart ile polimorfoniikleer 16kosit hareketliligi daha
iyi degerlendirilebilir. Notrofillerin  hareketlerinin  degerlendirilmesinde  flow

sitometrik 6l¢iimlerde kullanilabilmektedir.

Barre Lenfosit Sendromunda oldugu gibi MHC yiizey molekiillerinin

eksikligi flow sitometri incelemesi ile gosterilebilir.
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2.1.7. Primer Immiin Yetmezliklerde Tedavi

PiY’ler kronik hastaliklardir ve uygun tedavi edilmedikleri takdirde ciddi
morbidite ve mortaliteye neden olabilmektedirler. PiY’lerin tedavisinde iki amag

vardir:

1. Izolasyon ve bakteriyel, fungal enfeksiyonlar igin profilaktik antibiyotik
kullanimi ile sik enfeksiyonlar1 6nlemek ve olusacak enfeksiyonlar1 kontrol altina

almak.

2. Intravendz immiinglobulin infiizyonu, subkutan immiinglobulin tedavisi,
hematopoetik kok hiicre transplantasyonu ve gen terapisi ile immiin sistemin eksik

veya fonksiyonu bozuk kisimlarimi yerine koymak.

2.1.7.1. Gamaglobulin Tedavisi

Dr. Cohn ve arkadaslari, 2. Diinya savasi yillarinda plazma proteinlerini
fraksiyonlarina ayirarak, Cohn’s fraksiyon-2 adini verdikleri antikor igeren bir
plazma protein fraksiyonu buldular (15). Bu plazma protein fraksiyonunun, XLA’nin
tedavisinde kullanilmasiyla; immiinglobulinler PIY’lerin tedavisinde kullanima

girmistir.

Ik iiretilen gamaglobulinler yan etkileri nedeni ile sadece subkutan yolla
kullanilabilmekteydiler. 1960°Ii yillarda intravendz immiinglobulin (IVIG)
calismalar1 baslamis ve 1981 yilinda ABD’de ilk ticari IVIG preparati iiretilmistir
(16).

Immiinglobulin yerine koyma tedavisi, temel olarak antikor yapiminda

bozukluk veya eksikliklerle seyreden PIY lerin tedavisinde kullanilmaktadir.

PiY’lerde immiinglobulin yerine koyma tedavisi ile enfeksiyon siklig
azalmaktadir. Ayrica basta pulmoner komplikasyonlar olmak iizere uzun donem

komplikasyonlarda da azalma saglanmaktadir.
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Humoral immiin yetmezliklerin tedavisinde profilaktik antibiyotik ve diizenli
immiinglobulin yerine koyma tedavisi etkin bir tedavi saglar. Immiinglobulin yerine
koyma tedavisi, IgA eksikligi olan hastalarda, yiliksek anti-IgA antikorlardan dolay1
kontrendikedir. Ayrica immiinglobulin yerine koyma tedavisi siit gocugunun gegici
hipogamaglobulinemisi (SCGH) gibi gegici hipogamaglobulinemisi olan hastalarda,
antikor olusumunu baskilayabilecegi i¢in kullanilmamalidir. 1gG  subgrup
eksikliklerinde eger IgG seviyeleri diisiik degilse immiinglobulin yerine koyma
tedavisi kullanilmamali, bunun yerine antibiyotik profilaksisi ve eslik eden
komorbiditeler tedavi edilmelidir. Nefrotik sendrom, intestinal lenfanjiektazi, protein
kaybettiren enteropatilerde immiinglobulin yerine koyma tedavisi ile verilecek
immiinglobulin 6mrii kisa olacagi i¢in, immiinglobulin kullanimi etkin bir tedavi

saglamayacaktir.

PIY’lerde kullanilmakta olan intravendz immiinglobulin dozu, genellikle 400-
600 mg/kg/ay'dir. Bireysel farkliliklar olmasina ragmen ortalama her 100 mg/kg'lik
IVIG infiizyonu i¢in serum Ig G diizeyi 100 mg/dL artar (17).

IVIG yan etkilerinin biiyiik cogunlugu infiizyon hiz ile ilgilidir (16). Bundan
dolayr IVIG infiizyonuna 0,5-1 mg/kg/dk gibi diisiik infiizyon hiz1 ile baslayip
kademeli olarak 3,3-8 mg/kg/dk’ya kadar ¢ikilmalidir.

Ayrica immiin yetmezligin siddeti, aktif enfeksiyon varlig1 gibi durumlarda
intravendz immiinglobulin yerine koyma tedavisi esnasinda daha ciddi yan etkiler
goriilebilmektedir. Infiizyon dncesi premedikasyon uygulanmasi yan etki sikligmi

azaltir.

Subkutan immiinglobulin (SCIG) tedavisi ilk olarak 1980 yilinda Berger ve
arkadaslar tarafindan tanimlanmigtir (18). Tolerasyon ve etkinlik sonuglari olumlu

olmasina ragmen uzun infiizyon siiresi uygulamanin dezavantajidir.

SCIG ve 1VIG’in karsilastirildigi meta-analizlerde; SCIG kullanimi yan etki

ve hasta konforu bakimindan daha avantajli bulunmustur (19).

20



Uygulanacak SCIG miktar1 ve uygulama alanina bagh olarak giinliik veya
haftalik boliinmiis dozlarda verilebilir. Karin bolgesi, uyluklarin i¢ kisimlar1 ve daha
nadir olarak da kalga bolgesi uygulama alanlaridir. Infiizyona hiz1 genel olarak 0.1-
0.25 mL/kg/bolge/saat’tir (20).

2.1.7.2. Hematopoetik Kok Hiicre Transplantasyon ve Gen Tedavisi

PIY’li hastalara, genetik olarak normal 16kosit kaynagi saglanarak, sahip
olduklar1 bagisiklik eksiklikleri tedavi edilebilmektedir. Bu amagcla ilk olarak 1968
yilinda agir kombine immun yetmezlikli (SCID) bir hastaya uygulanan allojenik
hematopoetik kok hiicre transplantasyonu (HKHN) ile PIY’li hastalarin tedavisinde
kemik iligi transplantasyon tedavisi kullanima girmistir. Giiniimiizde SCID, I&kosit
adezyon defekti (LAD), Barre Lenfosit Sendromu, ADA eksikligi, Wiskott Aldrich
Sendromu tedavisinde hematopoetik kok hiicre transplantasyonu etkin bir tedavi
secenegi olarak kullanilmaktadir. Ayrica ZAP-70 eksikligi, MHC sinif II eksikligi,
X’e baghh  hiper IgM sendromu, DOCKS eksikligi, IPEX ve X’e bagh
lenoproliferatif  hastalikta da  hematopoetik kOk  hiicre nakli  tedavisi

yapilabilmektedir.

Uygun HLA (insan Iokosit antijenleri) eslestirilmesi  ve T hiicre

baskilanmasi ile olusabilecek graft versus host hastaligi (GVHD) en aza indirilmistir.

PIY’li hastalarin kok hiicrelerindeki kusurlu genin yerini alacak saglam
genlerin yerlestirilmesi esasina dayanan gen terapisi konjenital lenfosit bozukluklari
igin ideal bir tedavi ydntemidir. Gen terapisinde; PIY’li hastadan toplanan
hematopoetik kok hiicreler, invitro olarak CD34 antijenine afinitesi olan monoklonal
antikor ile zenginlestirilir ve hematopetik biiylime faktorleri ile aktive edilirler. Gen
ekleme veya gen diizeltme yapilan kok hiicreler, tekrardan PTY’li hastaya transplante
edilir. Bu suretle ADA eksikligi ve X’e bagli SCID tedavisinde gen terapisi
kullanilabilmektedir. Kok hiicrelerin izolasyonundaki ve alict kemik iligi
hiicrelerinin transplante edilen kok hiicrelerin engraftmanina izin verecek sekilde

tiikketilmesindeki zorluklar gen tedavisinin basarisimi etkilemektedir. Ayrica alicinin
21



lenfosit sayisinin gegici olarak azalmasi ile olusan immunite eksikligi tedavideki bir

diger risktir.

Gen terapisinde otolog hiicreleri kullanildigi icin GVHD veya greft reddi riski

yoktur ve immiin supresif tedaviye ihtiya¢ duyulmaz.

Son yillarda gen terapisinde kendini inaktive edebilen lentiviral vektorlerin
kullanilmas1 ile mutagenez riski azalmis ve ADA eksikligi ve X’e bagli SCID

tedavisinde basar1 sans1 artmustir.

Di George Sendromunda, kiiltiirlenmis olgun timik doku eksplantlar1 ile

siirli sayida hasta grubunun tedavisinde basari elde edilmistir.

ADA eksikligi i¢in polietilen glikol ile konjuge edilen sigir ADA enzimi,

enzim replasman tedavisi olarak kullanilmaktadir ancak etkinligi sinirlidir.

2.2. Yasam Kalitesi
2.2.1. Tamim

Kalite kelimesi, Latince ‘“nasil olustugu” anlamima gelen “Qualis”
sOzciigiinden koken almistir. Nitelik bakimindan kalite, tamamlanmis veya statik bir
kavramdan ziyade dinamik bir tanimdir ve gelisen teknoloji, yasam sartlar1 ve kisinin
istek ve durumuna gore degisebilmektedir. Standardize edilmis kriterler kullanilarak
duygu ve algidan bagimsiz olarak tanimlanabilmesiyle “nesnel”, birey ve toplumun
deger yargilari, algilayis sekilleri ve psikolojiden etkilenme gibi birey temelli

tanimiyla ise “6znel” bir kavramdir.

Gilinlimiizde bir¢ok hastaligin kiiratif veya palyatif tedavisindeki ilerlemelere
yanit olarak, “’yasam kalitesi’” tanimi daha ¢ok Onem kazanmis olup, yasam

kalitesini aragtirmaya ve arttirmaya yonelik calismalar yaygilasmistir.

Yasam kalitesi kavrami tarihsel olarak antik caglara kadar uzanmaktadir.

Avristo (MO 384-322 “Nikomakhos’a Etik” eserinde, kelime manas1 “kutsal koruma”
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olan “’eudaimonia’’ ile “iyi bir hayat, kisinin ihtiyaglarin1 karsilamasiyla ortaya
¢ikan iyilik halini” kastetmistir (21). Platon “Devlet” adli eserinde “hastalikla
uzatilmig bir yasam, uzatilmig bir Oliim siirecine doniigmiistiir” tanimlamasiyla
yasam kalitesine vurgu yapmustir (22). Hipokrat ise hastaliklarin tedavi siirecinde

bile en iyi iyilik halinin saglanmasi gerekliligini vurgulamistir.

Yasam kalitesinin evrensel olarak kabul edilmis tek tip bir tanimi yoktur.
Hoernquist’e gore yasam kalitesi fiziksel, psikolojik ve sosyal alanda insanin tatmin
olma ihtiyacinin derecesi iken, Shaw ise yasam kalitesinin dogal ihtiyaclara esit

oldugunu kabul etmektedir (23).

Fiziksel, psikolojik duygu durum, sosyal saglik ve uyum yasam kalitesini
belirleyen ana unsurlardir. Psikolojik duygu durum; hayattan keyif alma, mutlu olma,
dinlenme, yasamin anlami, beden algisi, yararlilik, otonomi, iste basari ile ilgili
durum ve duygulan ifade etmektedir. Fiziksel durum; fonksiyonel olarak kendine
yetebilme ve giindelik hayat idamesindeki aktiviteler, zindelik halidir. Sosyal ve
bireysel durum; toplumsal yeterlilik, uyum ve rol, desteklenme, reddedilme, mahrum
kalma hali ve sosyal aktivitelerdir. Finansal ve maddi durum ise gelecege dair

gereksinimlerdeki kaynaklari ifade etmektedir.

Diinya Saghk Orgiitii (DSO) 1946 yilinda sagligi yalmizca hastalik ve
sakatligin olmayis1 degil, ayn1 zamanda fiziksel, ruhsal ve sosyal yonden “tam 1yilik
hali” olarak tanimlamistir. 1959 yilinda Hindistan’daki “Uluslararas1 Planlanmig
Anne ve Babalik Konferansi’’nda niifus artisinin niceliksel sonuglarinin yaninda
artan niifusun kalitesi i¢inde planlama yapilmasi gerekliliginin savunulmasi ve 1960
yilinda Long’un “On the Quantity and Quality of Life” makalesi ile saglikta yasam

kalitesi kavram1 tanimlanmaya baglamistir (24)(25).

Saglikta yasam kalitesi kavrami kabul goriip, iyilestirilmeye calisildikea;
saglik hizmetlerindeki kalite ve nitelik belirleyici parametrelere, saglikla ilgili yasam
kalitesi de eklenmistir. Bu tanimlara dayanarak yasam kalitesi kavraminda, yasam
sevinci ve doyumu, 6znel iyi olma hali, mutluluk, islevsel yeterlilik, sosyal iyilik gibi

bilesenler 6n plana ¢ikmaktadir.
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2.2.2. Yasam Kalitesi Tipleri

Yasam kalitesi; saglikla dogrudan ilgili olmayan yasam kalitesi ve saglikla

ilgili yasam kalitesi olarak ikiye ayrilir:

2.2.2.1. Saghkla Dogrudan Ilgili Olmayan Yasam Kalitesi

Bireyin sahip oldugu standartlar ile amaclar, beklentiler ve geleceg§e doniik
kaygilar1 ve i¢inde bulundugu sosyokiiltiirel ve ekonomik ortamin kendisinde
yarattig1 algi, saglikla dogrudan ilgili olmayan yasam kalitesini olusturur. Kisisel
hedefler, istekler, sorunlarla miicadele edebilme yetenegi, aile yapisi, ekonomik
durum, toplumsal esitlilik, yasadig1 cevredeki saglik, egitim ve ulagim hizmetleri

saglikla dogrudan ilgili olmayan yasam kalitesindeki etmenlerdir.

2.2.2.2. Saghkla ilgili Yasam Kalitesi

Saglikla ilgili yasam kalitesi, esas olarak bir hastaligin veya tedavisinin
hastada olusturdugu alg1 ve diisiinceyi yansitmaktadir. Sahip olunan saglik durumuna
olan memnuniyet ve verilen duygusal cevap saglikla ilgili yasam kalitesini olusturur.
Buradan hareketle saglikla ilgili yasam kalitesi 6l¢iimii, saglik diizeyi ile iliskili diger

oOl¢iitlerden ¢ok daha kapsamli ve ayrintili 6zellige sahiptir.

Saglikla ilgili yasam kalitesi, bireyin kendisi ve topluma ait gereksinim ve
sorumluluklarina dogrudan etki eder. Sadece laboratuvar, gortintiileme teknikleri gibi
somut, niceliksel bir tanim olmayip, aym1 zamanda bireye gore degisen Oznel ve
niteliksel de bir algidir. Saghkla ilgili yasam kalitesi, bireyin kendi fiziksel,
psikolojik ve sosyal islevselliginden memnuniyeti ile bu bilesenlerdeki yetilerinin
varlig1 veya eksiklik derecesinin kendi algisinda olusturdugu konfor halidir. Ornek
olarak; yasam Kkalitesi ile anlatilmak istenilen bireyin uykusunun siiresi degil,

uykusundan olan memnuniyet halidir.

Yasam Kkalitesinin ¢ocukluk yas grubunda arastirilip tanimlanmasinin, eriskin

yas grubu i¢in sorunlar1 azaltict etkileri oldugu saptanmistir. Cocuklarda saglikla
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ilgili yasam kalitesi ¢alismalari ilk olarak 1980’li yillarin ikinci yarisinda Herndon ve
arkadaglarinin agir derecede yanigi olan 12 cocuk hastada fiziksel ve psikososyal
islevselligi degerlendirmesi ile baslamis ve sonrasinda Ditesheim ve Templeton
cerrahi tedavi gormiis olan anal atrezili infantlarda okula devamlilik, sosyal ve
fiziksel islevselligi degerlendirmislerdir. 1988 yilinda ise Hennig ve arkadaglari son
donem bobrek yetmezligi olan hastalarin viicut boylar1 ve davranislar1 arasindaki

iliskiyi incelemislerdir.

2.2.3. Cocuklarda Kullanilan Yasam Kalitesi Olcekleri

Kronik hastaliklar1 sahip olan hastalar; hem sahip olduklar1 hastaliklarin
dogrudan etkileri hem de komplikasyon ve tedavilerinin dogurmus oldugu
olumsuzluklar nedeni ile bedensel ve ruhsal saglik basta olmak {izere sosyal,
ekonomik ve is alaninda cok daha dezavantajli olarak normal bir yasam siirmeye
caligmaktadirlar. Cocuklarda sik tekrarlayan, uzamis ve agir seyirli enfeksiyonlar
basta olmak iizere malignite ve otoimmun hastaliklarin daha fazla goriildiigii primer
immiin yetmezlikler disiiniildiigiinde, yasam Kkalitesinin bu hasta grubunda

arastirilmasi daha ¢cok 6nem kazanmaktadir.

Saglikla ilgili yasam kalitesi, cesitli Olciitlerle degerlendirilerek standardize
edilebilmekte ve boylece 6znel olan veriler somutlastirilmakta, hastalar ve hastaliklar
bazinda karsilastirma imkani saglanmaktadir. Yasam kalitesinin Oneminin
anlagilmas1 sonucunda eriskinlerden sonra, cocuklar icin de bircok yasam kalitesi

Olcekleri gelistirilmistir.

Yasam kalitesi Olgekleri, genel yasam kalitesi Olgekleri ve hastaliga 6zgii

yasam kalitesi 6l¢ekleri olarak iki gruba ayrilmaktadir.

2.2.3.1. Genel Yasam Kalitesi Olcekleri

Genel yasam  kalitesi  Olcekleri, saglam ve hasta c¢ocuklara

uygulanabilmektedir. Hasta ve saglikli ¢ocuklar arasindaki farkin arastirilmasinda ve
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toplum taramalarinda kullanilabilmektedirler. Cocuklarda kullanilan genel yasam

kalitesi Olcekleri tabloda goriilmektedir.

Tablo 2.3. Cocuklarda Kullanilan Genel Yasam Kalitesi Olgekleri

1. Child Health and IlIness Profile (CHIP)

2. Nordic Quality of Life Questionnaire for Children

Child Quality of Life Questionnaire

Child Health Questionnaire (CHQ) (Cocuk Sagligi Anketi)

3
4. German Quality of Life (KINDL) (Cocuk ve Ergen Yasam Kalitesi Olgegi)
5
6

Netherlands Organisation for Applied Scientific Research Academic Medical
Centre (TNO/AZL) Quality of Life Questionnaire (TACQOL)

7. Infant Quality of Life (QUALIN)

8. Pediatric Quality of Life Inventory (PedsQL 4.0 TM) (Cocuklar I¢in Yasam
Kalitesi Olgegi) (CIYKO))

9. Generic Health Questionnaire (Colliger ve ark.) (2000)

10. Exeter Health Related Quality of Life

Bu olgeklerin dilimizde kullanilabilmesi i¢in, Tiirk¢e gegerlilik ve
glivenilirlik ¢aligmalarmin yapilmasi gerekmektedir. Yasam kalitesi 6lgeklerinden tig

tanesinin Tirkge icin gegerlilik ve giivenilirlik ¢alismasi yapilmistir:

i) German quality of life questionnaire (KINDL): 1998 yilinda Ravens-
Sieberer ve Bullinger tarafindan gelistirilmis olup, Olgegin Tiirkce gegerlilik ve
giivenilirlik ¢alismasi ve lilkemiz i¢in validasyonu ‘* 8- 12 yas ¢ocuk yasam kalitesi
Olcegi” ve “13-16 yas ergen yasam kalitesi dlgegi’” seklinde Eser ve arkadaslari

tarafindan 2008 yilinda yapilmis (26).

i1) Pediatrik yasam kalitesi envanteri (PedsQL): 1999 yilinda Varni ve
arkadaslar tarafindan gelistirilmistir. Olgegin, {ilkemiz igin validasyonu 2-7 yas

grubu icin olan boliimii Uneri ve arkadaslar tarafindan, 8-18 yas grubu igin olan
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boliimi Cakin Memik ve arkadaslari tarafindan “cocuklar i¢in yasam kalitesi 6lgegi”
(CIYKO) ismiyle yapilmistir (27)(28)(29). Olgegin hem ¢ocuk hem de ebeveyn

formu bulunmaktadir.

Genel yasam kalitesi 6lceklerinden olan CIYKO, okul ve hastane gibi genis
populasyonlarda, hem saglikli hem de hastalig1 olan ¢ocuk ve ergenlerde kullanimi
uygun olan bir yasam kalitesi 0l¢egidir. Varni ve arkadaslari tarafindan 1999 yilinda
gelistirilmistir olup 2-18 yaslar1 arasindaki ¢ocuk ve ergenlerin yasam kalitesini
Olgmektedir (27). 1988’de yine Varni ve arkadaglari tarafindan gelistirilmis olan 32
maddelik “Pediatric Cancer Quality of Life Inventory” adli 6l¢ekten tiiretilmistir
(27). 11k olarak PedsQL 1.0, ardindan sirastyla PedsQL 2.0, PedsQL 3.0 ve PedsQL
4.0 gelistirilmistir.

Cocuklar i¢in Yasam Kalitesi Olgegi (CIYKO), 2-4, 5-7, 8-12, 13-18 yaslar
arasindaki c¢ocuk ya da ergenler i¢in ebeveyn formu ve 8-12, 13-18 yaslan
arasindaki cocuk ya da ergenler icin 6z bildirim formu olmak {izere toplam 6
formdan olugmaktadir. DSO’niin tanimladig1 saglhkta iyilik halinin 6zellikleri olan
fiziksel saglik, duygusal islevsellik ve sosyal islevsellik alanlarini sorgulamaktadir.
Bunun yaninda okul islevselligi de sorgulanmaktadir. Her form 23 maddeden
olusmaktadir. Formdaki maddeler 0-100 arasinda puanlanmaktadir. Sorunun yaniti
hicbir zaman olarak isaretlenmisse 100 puan, nadiren olarak isaretlenmisse 75 puan,
bazen olarak isaretlenmisse 50 puan, siklikla olarak isaretlenmisse 25 puan ve hemen
her zaman olarak isaretlenmisse O puan almaktadir. Puanlar toplanip doldurulan
madde sayisia béliinerek toplam puan elde edilmektedir. Olgekte eksik doldurulan
maddelerin olmas1 halinde doldurulmus maddelerin puanlar1 toplanmakta ve
isaretlenmis madde sayisina  boliinmektedir.  Olgegin  %50’sinden  fazlas:
doldurulmamis ise dlgek degerlendirmeye alinmamaktadir. Sonucta CIYKO toplam
puan1 ne kadar yiiksek ise, saghikla ilgili yasam kalitesi de o kadar iyi

algilanmaktadir.

CIYKO’nin kisa siirede doldurulabiliyor olmasi, arastirmaci tarafindan
uygulanmasinin ve puanlamasinin kolay olmast en onemli o6zelliklerindendir.

CIYKO’nin astim, romatoloji, kanser, diyabet ve agr1 alanlarinda kullanilmak iizere
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gelistirilmis olan hastalifa 6zgii alt modiilleri de bulunmaktadir. CIYKO’niin Tiirkce
versiyonunun 8-12 ve 13-18 yas ¢ocuk ve ebeveyn formunun giivenirlik ve gecerlilik

calismas1 Memik ve arkadaslar1 tarafindan yapilmistir (28)(29).

iii) Child Health Questionnare: 1998’de Landgraf ve arkadaslar1 tarafindan
gelistirilmistir. Olgek Tiirk¢e’ye Ozdogan ve arkadaslar tarafindan “Cocuk Saglhig
Anketi” olarak ¢evirilmistir (30). Ancak dlgegin en biiyiik sinirliligi, giivenililirlik ve

gecerliligin sadece Jiivenil Idiopatik Artritli cocuk hastalarda yapilmasidir.
2.2.3.2. Hastahga Ozgii Yasam Kalitesi Olcekleri

Sadece hitap ettigi hastaliklara 6zel olup, saglam ¢ocuklar i¢in kullanimlar
uygun degillerdir. Ozel yasam kalitesi lgekleri arastirdig1 hastaliga karsi daha hassas
ve Ozgilldiirler. Ancak komorbid hastaligi olan c¢ocuklarda kullanima uygun
olmamalar1 dezavantajlaridir. Cocuklarda hastaliga 6zgii sik kullanilan yasam kalitesi

Olgekleri Tablo 2.4°de gosterilmistir.

Tablo 2.4. Cocuklarda Hastaliga Ozgii Sik Kullanilan Yasam Kalitesi Olgekleri

1. Diabetes Quality Of Life For Youths (DQOL-Y)

2. Quality of Life Epilepsy Adolescent Version (QOLIE-AD48)

Childhood Asthma Questionnaires (CAQ)

Pediatric Asthma Quality of Life Questionnaire (PAQLO)

About My Asthma (AMA)

Pediatric Cancer Quality of Life Inventory (PCQOL-32)

Pediatric Oncology Quality of Life Scale (POQOL)

Children’s Dermatology Life Quality Index (CDLQI)

© o N o g B W

LewisJones ve Finley (1995)

10. Juvenile Artrithis Quality of LifeQuestionnaire

11. Life Satisfaction Index for Adolescents

12. PedsQL 3.0 Diabetes Module
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3. HASTALAR VE YONTEMLER

3.1. Calisma Plam

Calisma, Aralik 2016-Haziran 2017 tarihleri arasinda Saglik Bilimleri
Universitesi, Ankara Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Hematoloji Onkoloji Egitim ve

Arastirma Hastanesi, Cocuk Immiinolojisi ve Alerji Hastaliklar1 Klinigi’nde yapildi.

3.2. Hasta Grubu

Calismada, Ankara Cocuk Saglig1 ve Hastaliklart Hematoloji Onkoloji Egitim
ve Arastirma Hastanesi Cocuk Immiinolojisi ve Alerji Hastaliklar1 Kliniginde, primer

immiin yetmezlik tanisi ile izlenen hastalar hasta grubunu olusturdu.

3.3. Kontrol Grubu

Calismada astimli kontrol grubu ve saglikli kontrol grubu olmak iizere iki
kontrol grubu olusturuldu. Ankara Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Hematoloji
Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Immiinolojisi ve Alerji Hastaliklari
Kliniginde astim tanisi ile izlenen hastalar astimli kontrol grubunu olustururken;
hastanemize akut sorunlar1 nedeniyle bagvuran ve herhangi bir kronik hastaliga sahip

olmayan ¢ocuklar saglikli kontrol grubunu olusturdu.

3. 4. Arastirmaya Dahil Olma ve Dislanma Kriterleri
Arastirmaya déihil olma kriterleri:

1. 2-18 yas aras1 olmasi
2. Calismaya katilmak ve bilgilerinin kullanilmasi i¢in onam vermis olmak

3. Cocuklar i¢in yasam kalite 6l¢gegini doldurmus olmak
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Arastirmadan diglanma kriterleri:

Arastirmaya katilmak i¢in onam vermeyen ve/veya ¢ocuklar i¢in yasam kalite

6lcegini doldurmayan hastalar ¢aligmaya alinmadi.

3.5. Cahisma Islemleri

Calismada hasta ve kontrol gruplarina c¢ocuklar i¢in yasam kalite Olcegi
dolduruldu. Cocuklar i¢in yasam kalite 6lcegi 2-4 yas, 5-7 yas, 8-12 yas ve 13-18 yas
olmak iizere 4 ayri formdan olugmakta olup, 8 yas alti cocuklar icin sadece
ebeveynleri tarafindan dolduruldu. Diger yas gruplart i¢in ise hem c¢ocuk hem
ebeveyni tarafindan dolduruldu. Olgekteki her bir soru icin “hicbir zaman”,
“nadiren”, “bazen”, “siklikla” ve “her zaman” olmak iizere 5 farkli secenek olup;
eger sorunun yanit1 hi¢bir zaman olarak isaretlenmisse 100 puan, nadiren olarak
isaretlenmisse 75 puan, bazen olarak isaretlenmisse 50 puan, siklikla olarak
isaretlenmisse 25 puan, her zaman olarak isaretlenmisse 0 puan olarak
degerlendirildi. Sorulardan aliman bu puanlarin toplami isaretlenen madde sayisina
boliinerek fiziksel islevsellik, duygusal islevsellik, sosyal islevsellik, okul sorunlari,

psikososyal ve toplam 6lgek skorlari elde edildi. (EK-1)

Eger cocuk ve/veya ebeveyni formdaki maddelerin %50’ sinden fazlasim

doldurmamigsa degerlendirmeye alinmadi.

Bunun disinda kontrol gruplari i¢in her bir cocugun yas ve cinsiyet bilgileri
kaydedildi. Primer immiin yetmezlik tanili hastalarda ise asagidaki bilgiler
kaydedildi:

e Yasi

e Cinsiyeti

e Sikayet baslangi¢ yas1
e Ilk enfeksiyon yast

e Tani yasi

e Hastalik tanis1
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e Dogum sekli/Dogum agirlig

e Dogum sonrasi kiivéz bakim1 alma durumu
e Gobek kordonu diisme zamani

e Anne-baba yasi ve egitim durumlari

e Anne-baba arasindaki akrabalik durumu

e Ailede immiin yetmezlik 6ykiisii

e Hastadaki tekrarlayan enfeksiyonlarin sikligi
e Hastadaki tekrarlayan enfeksiyonlarin tipi

e Profilaktik tedavi alma durumlarn

3.6. Etik Kurul ve Calisma izinleri

Calismamiz, Ankara Cocuk Saghigi ve Hastaliklari Hematoloji Onkoloji
Egitim ve Arastirma Hastanesi Tipta Uzmanlik Egitim Kurulu'nda (TUEK)
09.12.2016 tarihinde degerlendirilmis olup 2016/085 sayili TUEK karar1 ve Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulu tarafindan 02.06.2017 tarihinde degerlendirilmis ve
2017/048 sayili etik kurul karari ile etik onay almustir.

3.7. Verilerin Istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizler SPSS 17.0 (IBM SPSS Statistics, Chicago, IL) program
ile yapildi. Tanimlayicr istatistikler, stirekli degiskenler i¢in ortalama + standart
sapma veya ortanca (minimum-maksimum) bi¢iminde, nominal degiskenler ise olgu
sayist ve (%) seklinde gosterildi. Siirekli 6l¢timlii degiskenlerin dagiliminin normale
yakin dagilim gosterip gostermedigi Shapiro Wilk testi ile arastirildi. Tan1 ve kontrol
gruplar arasinda cinsiyet bakimindan fark olup olmadigi Ki-Kare testi ile, yas ve
yasam kalite skorlar1 agisindan fark olup olmadigi ise Mann-Whitney-U testi ile
degerlendirildi. Primer immiin yetmezlikli hastalarin yasam kalitesine etki
edebilecek faktorlerin degerlendirilmesinde de Mann-Whitney-U testi kullanildu.

p<0,05 i¢in sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismamiza, hastanemizin Cocuk Immiinolojisi ve Alerji Hastaliklari
Klinigi’nde, PIY tanis1 ile takip edilen 204 hasta ve kontrol grubu olarak ise astim
tanili1 104 hasta ve genel pediatri polikliniklerine akut sorunlar1 nedeniyle basvuran,

herhangi bir kronik hastaligi olmayan 117 saglikli ¢ocuk alind1.

4.1. Hasta ve Kontrol Gruplariin Yas veCinsiyet Ozellikleri

Primer immiin yetmezIlik tanili 204 hastanin 49’u (%24) 2-4 yas grubunda,
43’1 (%21,1) 5-7 yas grubunda, 41’1 (%20,1) 8-12 yas grubunda ve 71’1 ise (%34,8)
13-18 yas grubunda yer aliyordu. Yas gruplar1 agisindan hasta ve kontrol gruplari
arasinda istatistiksek olarak anlamli fark saptanmadi (p=0,109) (Tablo 4.1).

Primer immiin yetmezlik tanili hastalarin  %60,8’i (n=124) erkek
cinsiyetteydi. Cinsiyet agisindan hasta ve kontrol gruplar1 arasinda istatistiksel olarak
anlaml fark saptanmadi (p=0,41) (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Hasta ve Kontrol Gruplarinin Yas ve Cinsiyet Dagilimi

PiY Astimhi kontrol | Saghkh kontrol P
n (%) n (%) n (%)
Yas grubu
2-4 yas 49 (24) 21 (20,2) 23 (19,7)
5-7 yas 43 (21,1) 18 (17,3) 24 (20,5)
8-12 yas 41 (20,1) 38 (36,5) 30 (25,6) 0,109
13-18 yas 71 (34,8) 27 (26) 40 (34,2)
Cinsiyet
80 (39,2) 33(31,7) 45 (38,4)
Kiz
0,41
124 (60,8) 71 (68,3) 72 (61,6)
Erkek
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4.2. Primer Immiin Yetmezlik Tamh Hastalarin Detayh Degerlendirilmesi

4.2.1. Dogum Agirhiklarinin Degerlendirilmesi

Hastalarin dogum agirligi ortalama+SS: 3175,88+561,07 g, ortanca (min-

maks): 3200 (1800-4500) g idi. Primer immiin yetmezlik alt gruplarina gére dogum

agirliklar: Tablo 4.2°de goriilmektedir.

Tablo 4.2. PIY Alt Gruplarma Gére Dogum Agirliklarinin Degerlendirilmesi

PIY Alt Gruplar Ortalama Standart | Ortanca | Minimum | Maksimum
Sapma

Antikor Eksiklikleri | 3156,01 588,9 3150 1800 4500

Fagositer Sistemin 3237 474,1 3450 2250 3980

Say1 ve Fonksiyon

Bozukluklar:

Kombine Immiin 3205 331,3 3260 2800 3500

Yetmezlikler

Diger lyi 3232,5 530,6 3200 2500 4100

Tanimlanms

Immiin Yetmezlikler

Toplam 3175,8 561,07 | 3200 1800 4500

4.2.2. Dogum Sekli ve Dogum Zamaninin Degerlendirilmesi

Hastalarin dogum sekilleri degerlendirildiginde;

125’1 (%61,3) normal
spontan vajinal yol (NSVY) ve 79’u ise (%38,7) sezaryen (C/S) ile dogum Oykiisiine

sahipti. Primer immiin yetmezlik alt gruplarina gére dogum sekilleri Tablo 4.3’de

goriilmektedi. Hastalarin dogum zamanlar1 degerlendirildiginde gore %9,8’1 (n=20)

preterm ve %90,2’si (n=184) ise term ve post-term dogumdu. Primer immiin

yetmezlik alt gruplarina gére dogum zamanlar1 Tablo 4.4’de gortilmektedir.
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Tablo 4.3. PIY Alt Gruplarina Gére Hastalarm Dogum Sekilleri

PIY Alt Gruplar Dogum Sekli
NSVY CIS Toplam
n (%) n (%) n
Antikor Eksiklikleri 86 (56,6) 66 (43,4) | 152
Fagositer Sistemin Say1 ve Fonksiyon 20 (83,3) 4(16,7) |24
Bozukluklar:
Kombine immiin Yetmezlikler 15 (75) 5 (25) 20
Diger Iyi Tanimlanmis immiin 4 (50) 4 (50) 8
Yetmezlikler
Toplam 125 (61,3) | 79 (38,7) | 204

Tablo 4.4. PIY Alt Gruplarma Gére Hastalarin Dogum Zamanlari

PIY Alt Gruplan Dogum Zamam Topla
Preterm | Term/Postterm "
n (%) n (%) "
Antikor Eksiklikleri 18 (11,8) | 134 (88,2) 152
Fagositer Sistemin Say1 ve Fonksiyon | 0 (0) 24 (100) 24
Bozukluklar:
Kombine immiin Yetmezlikler 0 (0) 20 (100) 20
Diger Iyi Tammlanms Immiin | 2 (25) 6 (75) 8
Yetmezlikler
Toplam 20 (9,8) | 184 (90,2) 204
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4.2.3. Dogum Sonras1 Oykiiniin Degerlendirilmesi

Hastalarin %84,8’1i (n=173) dogum sonrasi kiivoz bakimi almamisti. Primer
immiin yetmezlik alt gruplarina gore hastalarin kiivéz bakimi alma durumlart Tablo

4.5’te goriilmektedir.

PIY tanili 198 (%97) hastanin gébek kordonu zamaninda diismiis iken, 6
(%3) hastanin gobek kordonu ge¢ diigmiistii. Gobek kordonu geg¢ diisen hastalarin
tamami1 fagositer sistemin sayr ve fonksiyon bozukluklar1 grubunda yer aliyordu.
Hasta grubunda, BCG asis1 sonrasi 11 (%5,4) hastada uygulama yerinde lokal
komplikasyon geligmisti. Primer immiin yetmezlik alt gruplarma gére BCG asisi

sonrast komplikasyon gelisme durumlar1 Tablo 4.6’da goriilmektedir.

Tablo 4.5. PIY Alt Gruplarina Gére Hastalarin Dogum Sonrasi Kiivoz Bakimi Alma

Durumlar1
PIY Alt Gruplan Dogum Sonrasi Kiivoz Toplam
Bakimin

Yok Var

n (%) n (%)
Antikor Eksiklikleri 129 (84,9) 23 (15,1) 152
Fagositer Sistemin Say1 ve Fonksiyon
Bozukluklar 19(79.2) 5(208) 24
Kombine immiin Yetmezlikler 20 (100) 0 (0) 20
Diger Iyi Tamimlanmis Immiin
Yetmezlikler 5(62.5) 3(37.9) 8
Toplam

P 173 (84,8) 31 (15,2) 204
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Tablo 4.6. PIY Alt Gruplarina Gore Hastalarda BCG Asis1 Sonras1 Komplikasyon

Gelisme Durumu

PIY Alt Gruplan BCG Asisi Sonrasi
Komplikasyon
Var Yok Toplam
n (%) n (%) n
Antikor Eksiklikleri 3(2) 149 (98) 152
Fagositer Sistemin Say1 ve Fonksiyon 8(33,3) |16(66,7) |24
Bozukluklar:
Kombine Immiin Yetmezlikler 0 (0) 20 (100) |20
Diger Iyi Tammlanmis immiin 0 (0) 8 (100) 8
Yetmezlikler
Toplam 11 (5,4) |190(93,1) | 204

4.2.4. PIY Tamh Hastalarin Ebeveyn Akrabaliginin Degerlendirilmesi

Hastalarin = %33,3’liniin (n=68) anne ve babasi arasinda akrabalik
bulunuyordu. Primer immiin yetmezlik alt gruplarina gére anne ve baba arasindaki

akrabalik dagilimi1 Tablo 4.7°de goriilmektedir.

Tablo 4.7. PIY Alt Gruplarina Gére Hastalarin Anne-Baba Akrabalig1

PiY Alt Gruplar Anne-Baba Akrabahg | Toplam
Yok Var
n (%) n (%)
Antikor Eksiklikleri 111 (73) 41 (27) 152
Fagositer Sistemin Say1 ve Fonksiyon 11 (45,8) 13(54,2) |24
Bozukluklar:
Kombine Immiin Yetmezlikler 8 (40) 12 (60) 20
Diger Iyi Tanimlanmis immiin 6 (75) 2 (25) 8
Yetmezlikler
Toplam 136 (66,7) |68(33,3) |204
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4.2.5. PIY Tamih Hastalarin Ailelerinde PIY Oykiisiiniin Degerlendirilmesi

Primer immiin yetmezlik tanil1 hastalarin 157’sinde (%77) ailede PIY &ykiisii
yokken, 47’sinde (%23) ailede PIY &ykiisii vardi. PIY alt gruplarina gére ailede PIY

Oykiisii olan hastalarin dagilimi Tablo 4.8’de goriilmektedir.

Tablo 4.8. PIY Alt Gruplarina Gore Ailede Piy Oykiisii Olan Hastalarin Dagilimi

PiY Alt Gruplar Ailede PiY Oykiisii
Yok Var Toplam
n (%) n (%) n
Antikor Eksiklikleri 125(82,2) | 27 (17,8) | 152
Fagositer Sistemin Say1 Ve Fonksiyon
Bozukluklar 15(625) |9 (37.9) 24
Kombine Immiin Yetmezlikler 13 (65) 7 (35) 20
Diger Iyi Tanmimlanmis Immiin
Yetmezlikler 4 (50) Y 8
Toplam 157 (77) | 47 (23) 204

4.2.6. P1Y Tamih Hastalarin Anne ve Babalarin Yas ve Egitim Durumlar

Primer immiin yetmezlik tanili hastalar degerlendirildigi sirada anne yasi
ortalama+SS: 35,23£7,61 yil ve baba yasi ise 9,24 17,74 yil idi. Annelerin %511,
babalarin ise %31,4’1 ilkokul mezunuydu (Tablo 4.9).
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Tablo 4.9. PIY Tanili Hastalarin Anne ve Babalarin Yas ve Egitim Durumlar:

Anne Baba
Yas (yil)
Ortalama=SS 35,23+7,61 39,247,74
Ortanca (Min-Maks) 34 (20-58) 39 (23-65)
Egitim, n (%)
Tlkokul 104 (51) 64 (31,4)
Ortaokul 32 (15,7) 41 (20,1)
Lise 49 (24) 65 (31,9)
Yiiksekokul/Universite 19 (9,3) 34 (16,6)

4.2.7. PiY Alt GruplarinaGore Hastalarin Dagilim

Calismamizda hastalarin 152°si (%74,5) “Antikor Eksiklikleri” grubunda,
24’1 (%11,7) “Fagositer Sistemin Say1 ve Fonksiyon Bozukluklar1” grubunda, 20’si
(%9,8) “Kombine Immiin Yetmezlikler” grubunda ve 8’i (%4) ise “Diger lyi

Tanimlanmis immiin Yetmezlikler” grubunda yer aliyordu (Tablo 4.10).
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Tablo 4.10. Hastalarin PIY Tiplerine Gére Dagilimi

PIY Alt Tipleri n (%)
Antikor Eksiklikleri 152 (74,5)
Selektif IgA Eksikligi 33
Hipogamaglubulinemi (Tanimlanmamus) 33
Yaygin Degisken Immiin Yetmezlik 35
Gegici Hipogamaglobulinemi 29
Parsiyel IgA Eksikligi 11
Bruton Hastalig1 8
Hiper IgM Sendromu 3
Fagositer Sistemin Say1 ve Fonskiyon Bozukluklari 24 (11,7)
Kronik Graniilomat6z Hastalik 12
Kostman Sendromu 4
Kronik Bening Notropeni 3

Siklik N6tropeni 4

Chediac Higashi Sendromu 1
Kombine immiin Yetmezlikler 20 (9,8)

Ataksi Telenjiektazi 10

Di George Sendromu

Wiskott Aldrich Sendromu

Hiper IgE Sendromu

ICF Sendromu

Bare Lenfosit Sendromu

Diger Iyi Tanimlanmis Immiin Yetmezlikler

Otoimmiin Lenfoproliferatif Sendrom

Griscelli Sendromu

Kronik Mukokutanoz Kandidiazis

IL12 RB1 defekti

IL12 eksikligi + IFN gama defekti

(o)
I—‘I—‘I—‘I—‘h,-':l\)l\)l\)l\)l\)
~
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Hastalarin sikayet baglama yasi ortancasi (min-maks) 0,75 (0,1-16) yil, tam
yasi ortancasi (min-maks) ise 4 (0,1-17) yil idi. Hastalarin biiyiilk kisminda
enfeksiyonlar 2-3 ayda bir tekrarliyordu (Tablo 4.11). Tekrarlayan enfeksiyonlar
¢ogunlukla st solunum yolu enfeksiyonu idi (Tablo 4.12).

Tablo 4.11. PIY Tanili Hastalarda Enfeksiyon Siklig

Haftada Bir 2 Haftada Bir Ayda Bir 2-3 Ayda Bir | Daha Nadir
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
3(1,5 19 (9,3) 44 (21,6) 84 (41,2) 54 (26,4)

Tablo 4.12. PIY Tanili Hastalarda Tekrarlayan Enfeksiyonlarin Ozellikleri

USYE | ASYE | Tonsillit | Oftit Yumusak | USYE+ASYE | Bunlardan
Doku En Az
0 0 ) () 0
n (%) n (%) %) | (%) Enfeksiyonun n (%) Ikisi
%) n (%)
60 (29,4) | 32 (15,7) | 41 (20,1) | 5(2,5) 2 (1) 27 (13,2) 37 (18,1)
428 PiY Tamh Hastalarin Profilaksi Alma Durumlarinin
Degerlendirilmesi

Hastalarin 77’si (%37,7) profilaktik tedavi aliyordu. PIY alt gruplarina gére
profilaksi alma durumlari Tablo 4.13’de goriilmektedir. Profilaksi alan 77 PIY’li
hastanin; 13’4 (%17,1) Trimetoprim/siilfometoksazol (TMP/SMX), 26’s1 (%34,2)
IVIG, 1% (%1,3) TMP/SMX +Flukonazol, 23’1 (%30,3)
TMP/SMX+IVIG+Flukonazol ve 13’4 (%17,1) ise diger kemoterapotiklerle

profilaksi tedavisi almakta idi.
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Tablo 4.13. PIY Alt Gruplarina Gore Hastalarin Profilaksi Alma Durumlari

Profilaksi Tedavisi Toplam
Almyor Ahlyor n

n (%) n (%)
Antikor Eksiklikleri 110 (72,4) 42 (27,6) 152
Fagositer Sistemin Say1 ve Fonksiyon | 5 (20,8) 19 (79,2) 24
Bozukluklar:
Kombine immiin Yetmezlikler 8 (40) 12 (60) 20
Diger Iyi Tammlanms Immiin | 4 (50) 4 (50) 8
Yetmezlikler
Toplam 127 (62,3) 77 (37,7) 204

4.3. Hasta ve Kontrol Gruplarmm Yasam Kalite Ol¢egi Skorlarmin

Karsilastirilmasi

Calismanizda; PIY’li hasta grubu ile asttmli ve saglikli kontrol gruplarimin,

cocuklar icin yasam kalitesi 6lcegi (CIYKO) kullanilarak degerlendirilen, yasam

kalitesi skorlar1 karsilastirildiginda, gruplar arasinda farkliliklar oldugu gorildii.

Hem cocuk hem de ebeveynlerin doldurdugu CIYKO skorlari degerlendirildiginde,

Olcegin tiim bolimleri i¢in (fiziksel islevsellik, duygusal islevsellik, sosyal

islevsellik, okul sorunlari, psikososyal saglik ve toplam skor) PIY’li hasta grubunda,

hem astimli kontrol hem de saglikli kontrol grubuna gore daha diisiik 6lgek skorlari

oldugu goriildii. Ayrica astiml1 ¢ocuklarin da CIYKO skorlar1 saglikli ¢ocuklara gére
daha diisiik olarak bulundu (p<0,001) (Tablo 4.14).
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Tablo 4.14. Hasta ve Kontrol Gruplarmm CIYKO Skorlarinin Karsilastiriimasi

L. PiY II. Astimh I11. Saghkh
Kontrol Grubu Kontrol
ortalama+SS Grubu P
ortalama+SS
ortalama+SS

Fiziksel I-11: <0,001
Islevsellik Skoru

28,62+1,53 64,22+2.84 83,91+0,79 I-111:<0,001
Kendisi 0,001

28,88+21,08 | 63,234+25,15 83,89+8,54 11-111:<0,001
Ebeveyn
Duygusal I-11: <0,001
Islevsellik Skoru

29,53+1,34 60,48+2,58 81,66+1,03 I-111:<0,001
Kendisi 0,001

30,85+£19,08 | 74,73+18,31 76,96+11,81 11-111:<0,001
Ebeveyn
Sosyal Islevsellik I-11; <0,001
Skoru

15,0+1,43 55,96+2,97 90,85+0,93 I-111:<0,001
Kendisi 0,001

16,66+21,44 | 81,66+19,50 90,25+10,96 11-111:<0,001
Ebeveyn
Okul  Sorunlan I-11: <0,001
Skoru

29,51+1,56 62,74+3,04 85,93+1,03 I1-111:<0,001
Kendisi 0,001

27,45+21,81 82,74+18,99 83,16+11,82 11-111:<0,001
Ebeveyn
Psikososyal I-11: <0,001
Saghk Skoru

24,65+1,08 59,72+2.24 86,16+0,56 I1-111:<0,001
Kendisi 0,001

25,01+£15,87 | 79,80+14,73 83,52+7,29 11-111:<0,001
Ebeveyn
Toplam Skor I-11: <0,001
Kendisi 22,66+1,07 60,85+2,02 85,59+0,53 I-111:<0,001

0,001

Ebeveyn 25,96+£15,03 | 75,59+13,93 83,56+6,68 11-111:<0,001
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4.4, Primer Immiin Yetmezlikli Hastalarin Yasam Kalite Skorlarina Etki

Eden Faktorlerin Belirlenmesi

Hastanin kendisi ve ebeveyni tarafindan doldurulan CIKYO skorlar

karsilastirildiginda fark olmadigr goriildii (Tablo 4.15).

Tablo 4.15. Hasta Grubu I¢in Cocuk Ve Ebeveyn Tarafindan Doldurulan CiYKO

Skorlarinin Karsilastirilmasi

Cocuk Ebeveyn P
Ortanca (Min-Maks) | Ortanca (Min-Maks)
Fiziksel Islevsellik Skoru | 25,0 (0-84,37) 28,12 (0-78,12) 0,550
Duygusal Islevsellik Skoru | 30,0 (0-90) 30,0 (0-75) 0,096
Sosyal Islevsellik Skoru 5,0 (0-85) 5,0 (0-80) 0,097
Okul Sorunlari Skoru 30,0 (0-90) 30,0 (0-80) 0,080
Psikososyal Saghk Skoru | 23,33 (1,66-68,33) 23,33 (0-70) 0,304
Toplam Olcek Skoru 25,0 (3,59-71,56) 26,56 (1,56-59,84) 0,315

Hasta grubunda, CIYKO skorlarinin cinsiyete gore degisiklik gosterip
gostermedigi degerlendirildiginde, hem hastanin kendisi hem de ebeveyni tarafindan

doldurulan CIYKO skorlarmin hastanin cinsiyetine gére farkli olmadig goriildii

(Tablo 4.16).
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Tablo 4.16. Hasta Grubunda Cinsiyete Gére CIYKO Skorlarinin Karsilastirilmasi

Kiz Erkek

Ortanca (Min-Maks) | Ortanca (Min-Maks) i
Fiziksel Islevsellik
Skoru
Hasta 28,12 (3,12-84,37) | 21,87 (0-81,25) 0,249
Ebeveyn 31,25 (0-78,12) 25 (0-87,5) 0,065
Duygusal Islevsellik
Skoru
Hasta 35 (0-90) 25 (0-80) 0,086
Ebeveyn 30 (0-75) 30 (0-75) 0,587
Sosyal Islevsellik
Skoru
Hasta 5 (0-85) 5 (0-85) 0,917
Ebeveyn 10 (0-75) 5 (0-80) 0,903
Okul Sorunlar:
Skoru
Hasta 30 (0-90) 35 (5-90) 0,941
Ebeveyn 25 (0-80) 25 (0-75) 0,749
Psikososyal Saghk
Skoru
Hasta 22,49 (6,6-68,33) 23,33 (1,66-66,66) 0,653
Ebeveyn 20 (0-68,33) 23,33 (0-70) 0,607

Calismamizda, CIYKO skorlarmin hastalarin  yasiyla olan iliskisi

degerlendirildi. 2-5 ve 5-7 yas grubu i¢in sadece ebeveynler form doldurdugu i¢in bu

iki yas grubu hari¢ tutuldu. 8-12 ve 13-18 yas olmak lizere iki yas grubundaki

hastalarin doldurduklar1 CIYKO skorlar1 karsilastirildiginda; fiziksel islevsellik ve

okul sorunlar1 skorlarinin, 13-18 yas grubunda daha yiiksek oldugu gorildi (p
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degerleri siras1 ile 0,047; 0,001). Yani daha biiylik ¢ocuklarda fiziksel islevsellik
sorunlart ve okul sorunlart daha az bulunuyordu (Tablo 4.17). Ayrica hasta
grubumuzda, 8-12 ve 13-18 yas grubunda, kiz ve erkek hastalar arasinda CIYKO

skorlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi.

Tablo 4.17. Hasta Grubunda, Cocuklar Tarafindan Doldurulan CiYKO Skorlarinin
Yasla Iliskisi

8-12 Yas 13-18 Yas

Ortanca (Min-Maks) | Ortanca (Min-Maks) i
Fiziksel Islevsellik 15,62 (3,12-62,5) 25 (0-84,37) 0,047*
Duygusal Islevsellik 30 (0-85) 25 (0-90) 0,911
Sosyal Islevsellik 5 (0-70) 5 (0-85) 0,454
Okul Sorunlari 25 (5-85) 40 (0-90) 0,001*
Psikososyal Saghk 20 (1,66-63,33) 26,66 (6,66-68,33) 0,060

Hasta grubu icin, ebeveynler tarafindan doldurulan CIYKO skorlarinin
cocugun yas grubu ile iliskisi degerlendirildiginde; sosyal islevsellik, okul sorunlar
ve psikososyal saglik skorlarinin 13-18 yas grubunda daha iyi oldugu gorildi (p
degerleri sirastyla 0,025, 0,030 ve 0,025) (Tablo 4.18). 13-18 yas grubu igin
ebeveynler tarafindan doldurulan CIYKO skorlarinin, hastalarmin cinsiyetine gore

degerlendirilmesinde istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi.
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Tablo 4.18. Hasta Grubunda, Ebeveynler Tarafindan Doldurulan CIYKO Skorlarmin

Yasla Olan {liskisi
2-4 Yas 5-7 Yas 8-12 Yas 13-18 Yas
P
Ortanca (Min- | Ortanca (Min- | Ortanca (Min- | Ortanca (Min-
Maks) Maks) Maks) Maks)
Fiziksel 18,75 (0-81,87) | 31,25 (0-87,5) | 25 (0-59,37) 31,25 (0-78,12) | ,247
Islevsellik
Duygusal 25 (0-75) 35 (0-75) 30 (0-75) 35 (0-75) 487
islevsellik
Sosyal 5 (0-80) 10 (0-60) 5 (0-80) 10 (0-75) 0,025*
islevsellik
Okul Sorunlar1 | 16,66 (0-50) 20 (0-80) 25 (0-70) 35 (0-80) ,030*
Psikososyal 18,33  (1,66- | 20 (0-55) 21,66 (0-60) 26,66 (0-70) ,025*
Saghk 46,66)

Hastanin profilaktik tedavi aliyor olmasinin CIYKO skorlar iizerinde etkisi

degerlendirildiginde, ¢ocuklar tarafindan doldurulan CIYKO skorlar1 agisindan fark

olmadig1 goriildii. Ancak profilaksi alan hastalarin ebeveynleri tarafindan doldurulan

CIYKO skorlar1 6lgegin tiim alt boliimleri icin (fiziksel islevsellik, duygudal

islevsellik, sosyal islevsellik, okul sorunlar1 ve psikososyal saglik) profilaksi

almayanlara gére daha yiiksek bulundu (p degerleri siras1 ile 0,005; 0,013; 0,007;
0,046; <0,001) (Tablo 4.19).
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Tablo 4.19. Hastalarin Profilaksi Alma Durumunun CIYKO Skorlar1 Uzerine Etkisi

Profilaksi Almiyor | Profilaksi Aliyor P
Ortanca (Min-Maks) | Ortanca (Min-Maks)
Fiziksel Tslevsellik
Skoru
Kendisi 21,87 (0-81,25) 31,25 (3,12-84,37) 0,088
Ebeveyn 21,87 (0-78,12) 34,37 (0-87,5) 0,005*
Duygusal
Islevsellik Skoru
Kendisi 30 (0-90) 25 (0-75) 0,338
Ebeveyn 25 (0-75) 35 (0-75) 0,013*
Sosyal Islevsellik
Skoru
Kendisi 5 (0-85) 5 (0-85) 0,884
Ebeveyn 5 (0-80) 15 (0-80) 0,007*
Okul Sorunlari
Skoru
Kendisi 35 (5-90) 30 (0-90) 0,914
Ebeveyn 25 (0-75) 30 (0-80) 0,046*
Psikososyal Saghk
Skoru
Kendisi 23,33 (5-66,66) 22,49 (1,66-68,33) 0,643
Ebeveyn 18,33 (0-70) 30 (0-68,33) <0,001*

Hasta grubumuzda, ebeveynlerin tarafindan doldurulan CIYKO skorlarinda
fiziksel islevsellik skoru, duygusal islevsellik skoru, sosyal islevsellik skoru,
psikososyal saglik skoru igin; profilakside IVIG alan grubun skorlar1 profilaksi
almayan grubun skorlarina gére daha yiiksek saptandi (p degerleri siras1 ile 0,003;
0,030; 0,007; 0,001) (Tablo 4.20)
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Tablo 4.20. Hastalarin Profilakside IVIG

Uzerine Etkisi

Alma Durumunun CIYKO Skorlart

Profilaksi Almiyor Profilakside IVIG P
) Aliyor
Ortanca (Min-Maks)
Ortanca (Min-Maks)
Fiziksel Islevsellik
Skoru
Kendisi 21,87 (0-81,25) 34,3700 (3,12-84,37) 0,150
Ebeveyn 21,87 (0-78,12) 37,5 (0-87,5) 0,003*
Duygusal islevsellik
Skoru
Kendisi 30 (0-90) 20 (0-75) 0,597
Ebeveyn 25 (0-75) 40 (0-75) 0,030*
Sosyal Islevsellik
Skoru
Kendisi 5 (0-85) 5 (0-85) 0,701
Ebeveyn 5 (0-80) 25(0-80) 0,007*
Okul Sorunlar:
Skoru
Kendisi 35 (5-90) 35(5-90) 0,555
Ebeveyn 25 (0-75) 30 (0-80) 0,131
Psikososyal Saghk
Skoru
Kendisi 23,33 (5-66,66) 23,33 (5-68,33) 0,739
Ebeveyn 18,33 (0-70) 31,66 (0-58,33) 0,001*
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Anne ve babanmn egitim diizeyinin hem hasta tarafindan doldurulan CIYKO
skorlar1 iizerine etkisi, hem de ebeveyn tarafindan doldurulan CIYKO skorlar
lizerine etkisi degerlendirildiginde, ebeveyn egitim diizeyi ile CIYKO skorlari
arasinda iliski olmadigi goriildii (Tablo 4.21 ve Tablo 4.22). Ebeveyn egitim

diizeyinin, {liniversite ve iistii egitim durumu ile lise ve alt1 egitim durumu olarak

degerlendirilmesinde de CIYKO skorlar iizerine benzer sonuglar bulundu.

Tablo 4.21. Hasta grubunda anne egitim diizeyi ile CI'YKO skoru iliskisi

Anne Egitim Diizeyi
. P
Ilkokul Ortaokul Lise Y.iiksekokul/
Ortanca (Min- Ortanca (Min- Ortanca (Min- Universite
Maks) Maks) Maks) Ortanca (Min-
Maks)

Fiziksel islevsellik
Kendisi 26,56(0-84,3) 21,87 (6,2-81,2) | 18,75 (3,1-78,1) | 39,06 (9,3-81,2) | 0,374
Ebeveyn 28,12 (0-87,5) 23,43 (0-65,6) 25 (0-75) 25 (0-62,5) 0,809
Duygusal Islevsellik
Kendisi 25 (0-80) 30 (0-75) 30 (0-70) 40 (5-90) 0,484
Ebeveyn 30 (0-75) 30 (0-75) 35 (0-75) 25 (0-70) 0,653
Sosyal Islevsellik
Kendisi 5 (0-85) 10 (0-55) 5 (0-45) 2,5 (0-45) 0,502
Ebeveyn 10 (0-80) 15 (0-80) 0 (0-80) 0 (0-70) 0,104
Okul Sorunlari
Kendisi 35 (0-90) 45 (15-85) 25 (5-85) 30 (5-75) 0,470
Ebeveyn 25 (0-80) 30 (0-80) 25 (0-65) 25 (0-75) 0,336
Psikososyal Saghk
Kendisi 23,33(1,6-66,6) | 26,66 (10-68,3) | 21,66 (8,3-60) 24,99 (5-60) 0,739
Ebeveyn 21,38 (0-70) 24,99 (5-63,3) 20 (0-51,6) 18,33 (1,6-68,3) | 0,334
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Tablo 4.22. Hasta grubunda baba egitim diizeyinin CIYKO skoru ile iliskisi

Baba Egitim Diizeyi
] P
Ikokul Ortaokul Lise Yiiksekokul/
Ortanca (Min- Ortanca (Min- Ortanca (Min- Universite
Maks) Maks) Maks) Ortanca (Min-
Maks)

Fiziksel
Islevsellik
Kendisi 28,12 (3,12-81,25) | 28,12 (0-81,25) | 21,87 (3,12-84,37) | 21,87 (3,12-62,50) | 0,801
Ebeveyn 28,12 (0-87,5) 31,25 (0-71,87) 25 (0-78,12) 18,75 (0-71,87) 0,092
puygusal
Islevsellik
Kendisi 20 (0-80) 25 (5-75) 32,5 (0-90) 27,5 (5-55) 0,481
Ebeveyn 30 (0-75) 30 (0-75) 30 (0-75) 30 (0-70) 0,988
§osyal
Islevsellik
Kendisi 5(80-85) 10 (0-55) 7,5 (0-50) 2,5 (0-45) 0,474
Ebeveyn 10 (0-80) 10 (0-80) 5 (0-75) 0 (0-70) 0,060
Okul Sorunlar:
Kendisi 35 (5-90) 50 (15-90) 25 (0-85) 30 (5-75) 0,306
Ebeveyn 25 (0-80) 25 (0-80) 25 (0-75) 25 (0-75) 0,679
Psikososyal
saghk
Kendisi 23,33 (1,66-63,33) | 26,66 (8,33-68,33) 21,66 (5-60) 20,83 (5-53,33) 0,726
ebeveyn 23,33 (0-60) 26,66 (5,55-55) 18,33 (0-70) 19,44 (0-68,33) 0,084

PIY tamli hastalarin enfeksiyon sikligmin, hasta ve ebeveyni tarafindan

doldurulan CIYKO skorlarina etkisi degerlendirildiginde, ebeveyn tarafindan

doldurulan fiziksel islevsellik skoru ile hastanin kendisi tarafindan doldurulan

fiziksel islevsellik, sosyal islevsellik ve psikososyal saglik skorlar1 nadir enfeksiyon

gegiren hastalar i¢in daha yiiksek bulundu (p degerleri sirasi ile 0,016; 0,013; 0,025;

0,044) (Tablo 4.23). Diger bir deyisle, enfeksiyon siklig1 azaldik¢a yagsam kalitesinde

diizelme goriilmekteydi.
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Tablo 4.23. Hasta Grubunda Enfeksiyon Siklig1 ile CIYKO Skorlari Iliskisi

Enfeksiyon Sikhig

Haftada Bir/iki Ayda Bir 2-3 Ayda Bir Daha Nadir
. Haftada Bir
CIYKO Skorlar P
Ortanca (Min-
Maks) Ortanca (Min- Ortanca (Min- Ortanca (Min-
Maks) Maks) Maks)
Fiziksel Islevsellik
Kendisi 23,43 (3,12-43,75) | 21,87 (0-81,25) | 23,43 (3,12-62,5) | 46,87 (9,37-84,37) | 0,013*
Ebeveyn 20,31 (0-56,25) 25 (0-78,12) 25 (0-71,87) 35,93 (0-87,5) 0,016*
Duygusal
Islevsellik
Kendisi 40 (0-55) 25 (0-90) 25 (0-75) 40 (0-85) 0,128
Ebeveyn 30 (0-75) 30 (0-75) 30 (0-75) 35 (0-75) 0,277
Sosyal Islevsellik
Kendisi 0 (0-50) 5 (0-85) 2,5 (0-50) 25 (0-85) 0,025*
Ebeveyn 10 (0-80) 5 (0-80) 5 (0-70) 15 (0-80) 0,406
Okul Sorunlari
Kendisi 35 (5-85) 25 (5-90) 30 (0-90) 40 (15-85) 0,336
Ebeveyn 20,83 (0-70) 25 (0-75) 25 (0-75) 25 (0-80) 0,828
Psikososyal Saghk
Kendisi 24,16 (1,66-56,66) | 20,83 (5-66,66) | 20,83 (5-66,66) 40 (10-63,33) 0,044
Ebeveyn 18,88 (0-58,33) 20 (0-70) 20 (0-68,33) 27,49 (0-60) 0,215
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4.5. Hastalarm PIY Alt Gruplarma Gére CIYKO Skorlarinmn

Karsilastirilmasi

Primer immiin yetmezlik alt gruplar1 arasinda yasam kalite skorlar1 arasinda
farklilik olup olmadig1r degerlendirilemedi. Ciinkii alt gruplara giren hasta sayilar
homojen degildi ve istatistiksel analiz uygulanamadi. Ancak tiim alt gruplar igin

ortak olan bulgu, sosyal islevsellik skorlarinin en diisiik olmasiydi.

45.1. Antikor Eksiklikleri Grubu

Antikor eksiklikleri grubunda hastanin kendisi ve ebeveyni tarafindan
doldurulan CIYKO’ye gére en diisiik skorlar sosyal isevsellikteydi (Sekil 1 ve Sekil
2).

Antikor Eksiklikleri Grubu

N N W
o o1 O

CiYKO Skoru (Ortanca)
=
o O

[¢;]

Fiziksel Islevsellik Duygusal Sosyal Islevsellik ~ Okul Sorunlar
Skoru Islevsellik skoru Skoru Skoru

Hasta Tarafindan Doldurulan CiYKO

o

Sekil 1. Antikor Eksiklikleri Grubunda Hasta Tarafindan Doldurulan CIYKO

Skorlar1
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Antikor Eksiklikleri Grubu

Fiziksel Islevsellik Duygusal Sosyal Islevsellik ~ Okul Sorunlar
Skoru Islevsellik Skoru Skoru Skoru

Ebeveyn Tarafindan Doldurulan CiYKO

N N W
o o1 O

[N
o

CiYKO Skoru (Ortanca)
o o

o

Sekil 2. Antikor Eksiklikleri Grubunda Ebeveyn Tarafindan Doldurulan CIYKO Skorlart

4.5.2. Fagositer Sistemin Say1 ve Fonskiyon Bozukluklari

Fagositer sistemin say1 ve fonksiyon bozuklulari1 grubunda hem hasta hem de
ebeveyn tarafindan doldurulan CIYKO skorlarma gére en diisiik skorlar sosyal

islevsellik ve okul sorunlarindaydi (Sekil 3 ve Sekil 4).

Fagositer Sistemin Say1 ve
Fonksiyon Bozukluklar:

35
é 30

825

S 20

g 15

5

Z Fiziksel Islevsellik ~ Duygusal Sosyal Islevsellik  Okul Sorunlari
o Skoru Islevsellik Skoru Skoru Skoru

Hasta Tarafindan Doldurulan CIiYKO

Sekil 3. Fagositer Sistemin Say1 Ve Fonksiyon Bozuklular1 Grubunda Hasta Tarafindan
Doldurulan CIYKO Skorlari
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Fagositer Sistemin Say1 ve
Fonksiyon Bozukluklar

=

2

7

g s

= 0 |

g Fiziksel Islevsellik Duygusal Sosyal Islevsellik  Okul Sorunlari
Skoru Islevsellik Skoru Skoru Skoru

Ebeveyn Tarafindan Doldurulan CiYKO

Sekil 4. Fagositer Sistemin Say1 ve Fonksiyon Bozuklulari Grubunda Ebeveyn
Tarafindan Doldurulan CIYKO Skorlar

4.5.3. Kombine immiin Yetmezlikler Alt Grubu

Kombine immiin yetmezlikler grubunda hem hasta hem de ebeveyn
tarafindan doldurulan CIYKO skorlarma gére en diisiik skorlar sosyal islevsellik ve

okul sorunlarindaydi (Sekil 5 ve Sekil 6).

Kombine Immiin Yetmezlikler

Fiziksel Islevsellik ~ Duygusal Sosyal Islevsellik  Okul Sorunlar
Skoru Islevsellik Skoru Skoru Skoru

Hasta Tarafindan Doldurulan CiYKO

N N W
o o1 O

[ERN
o

CIYKO Skoru (Ortanca)
o o

o

Sekil 5. Kombine immiin Yetmezlikler Grubunda Hasta Tarafindan
Doldurulan CIYKO Skorlari
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Kombine immiin Yetmezlikler

Fiziksel Islevsellik Duygusal Sosyal Islevsellik ~ Okul Sorunlart
Skoru Islevsellik Skoru Skoru Skoru

Ebeveyn Tarafindan Doldurulan CIiYKO

P
o o1 O O

P R DNDNDDN W W
o1 o o

CIYKO Skoru (Ortanca)
o

o o

Sekil 6. Kombine Immiin Yetmezlikler Grubunda Ebeveyn Tarafindan Doldurulan
CIYKO Skorlari

4.5.4. Diger Iyi Tamimlanms immiin Yetmezlikler

Diger iyi tanimlanmigs immiin yetmezlikler grubunda, hasta tarafindan
doldurulan CIYKO skorlarma gore en diisiik skorlar sosyal islevsellik skoru ve
duygusal islevsellik skorunda iken, ebeveyn tarafindan doldurulan CIYKO skorlarina

gore en diistik skorlar sosyal iglevsellik skoru ve okul sorunlari skorunda idi (Sekil 7

ve Sekil 8).
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Diger Iyi Tamimlanmis immiin
Yetmezlikler

Fiziksel Islevsellik Duygusal Sosyal Islevsellik ~ Okul Sorunlart
Skoru Islevsellik Skoru Skoru Skoru

Hastalar Tarafindan Doldurulan CiYKO

w b~ O o
o O O o

[EnN
o

CIYKO Skoru (Ortanca)
o S

Sekil 7. Diger Iyi Tanimlanmis immiin Yetmezlikler Grubunda Hasta Tarafindan
Doldurulan CIYKO Skorlari

Diger Iyi Tammmlanmis immiin
Yetmezlikler

Fiziksel Islevsellik ~ Duygusal Sosyal Islevsellik  Okul Sorunlari
Skoru Islevsellik Skoru Skoru Skoru

Ebeveyn Tarafindan Doldurulan CiYKO

w b~ OO o
o O O o

[ERN
o

CIYKO Skoru (Ortanca)
o S

Sekil 8. Diger Iyi Tanimlanmis immiin Yetmezlikler Grubunda Ebeveyn Tarafindan

Doldurulan CIYKO Skorlari
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Primer immiin yetmezlik alt gruplar1t CIYKO toplam 6lgek skorlar1 agisindan

istatistiksel olarak karsilastirilamadi. Ancak hem hasta hem de ebeveyn skorlari

degerlendirildiginde en yiiksek skorlar Kombine Immiin Yetmezlikler grubuna aitti

(Sekil 9 ve Sekil 10).
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10

CIYKO skoru (ortanca)

o

Hasta Tarafindan Doldurulan CiYKO Toplam Skoru

= Antikor eksiklikleri
m Fagositer sistemin say1 ve fonksiyon bozukluklar:
® Kombine immiin yetmezlikler

Diger iyi tanimlanmis immiin yetmezlikler

Sekil 9. Hasta Tarafindan Doldurulan Olgek Toplam Skorlarmin PIY Alt Gruplarina
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CIYKO skoru (ortanca)

Gore Dagilimi

Ebeveyn Tarafindan Doldurulan CiYKO Toplam Skoru

u Antikor eksiklikleri
® Fagositer sistemin say1 ve fonksiyon bozukluklari
= Kombine immiin yetmezlikler

Diger iyi tanimlanmis immiin yetmezlikler

Sekil 10. Ebeveyn Tarafindan Doldurulan Olgek Toplam Skorlarinin PIY Alt

Gruplarma Gore Dagilimi
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5. TARTISMA

Calismamiza, Aralik 2016 ile Haziran 2017 tarihleri arasinda, hastanemizin
Cocuk Immiinolojisi ve Alerji Hastaliklar1 Klinigi'nde, PIY tamsi ile takip edilen
204 hasta, kontrol grubu olarak ise astim tanili 104 hasta ile genel pediatri
polikliniklerine akut sorunlar1 nedeniyle bagvuran ancak herhangi bir kronik hastaligi
olmayan 117 saglikli kontrol grubu hastasi olmak tizere, 2-18 yas araliginda toplam

425 cocuk ve ergen hasta alindi.

PIY tam grubundaki hastalarin sosyodemografik dzellikleri, klinik &zellikleri,
yasam kalitesi ve yasam kalitelerini etkileyen faktorler incelenmis, sonuglar kontrol

gruplart ile karsilastirilip, literatiir esliginde tartisilmistir.

PIY’ler immiin sistemi olusturan hiicre ve molekiillerin eksikligi veya
fonksiyon bozuklugu ile giden 300°den fazla alt tipi olan, nadir siklikta goriilen

genetik gecisli hastaliklar kiimesidir (1).

Primer immiin yetmezlik prevelansi, tim diinyada genel olarak 1/2.000-
1/10.000 canli dogumdur (1). Genetik temelli hastaliklar olan PIY’lerin goriilme
siklig1, etnisite ve cografik bolgeye gore degisiklik gosterir. Ulkemiz gibi akraba
evliliginin sik oldugu (%20,9) bélgelerde otozomal resesif (OR) gegisli PIY’ler daha
stk goriiliirken, akraba evliliginin nadir oldugu bati toplumlarinda, X’e baglh
kalitimla gegcen PIY’ler daha yaygin goriilmektedir. X'e bagh kalitilan hastaliklar
daha sik olarak erkek cinsiyeti etkilemektedir. Primer immiin yetmezlikli hastalarin
yaklasik %701 erkektir. Kirkpatrick ve arkadaslarimin yapmis oldugu calismada,
1209 ¢ocuk ve erigkin primer immiin yetmezlik hastasinin, %53,6’s1 erkek cinsiyette
idi (31). Calismamizda da literatiirle uyumlu olarak primer immiin yetmezlik tanili

hastalarin %60,8’1 (n=124) erkek cinsiyette idi.

Calismamizda primer immiin yetmezlikli hastalarimizin yasam kalitesi
izerine cinsiyetin herhangi bir etkisi saptanmadi. Mozaffaril ve arkadaslarinin

yapmig oldugu calisma ile Ataeinia ve arkadaslarinin yapmis oldugu ¢alismanin
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sonuclart bizim bulgularimizi destekler nitelikte olup, cinsiyet ve yasam kalitesi
arasinda herhangi bir iligki bulunmamistir (32)(33). Tabolli ve arkadaslarinin, eriskin
yas grubundaki, yaygin degisken immiin yetmezlik (CVID) tanil1 hastalarda yapmis

olduklar1 ¢alismada ise kadin cinsiyetin yasam kalitesi daha diisiik saptanmistir (34).

Tiirkiye’de PIY prevalansi 2004 ila 2010 yillar1 arasin1 kapsayan retrospektif
bir ¢alismada 30,5/100.000 canli dogum olarak bulunmustur (2). Sanal ve
arkadaslarinin PIY’li 1116 hastada yaptig1 calismada, antikor eksiklikleri %42 ile en
stk goriilen grup olmustur (3). Abuzakouk ve arkadaglarinin, primer immiin
yetmezlikli 115 hastay inceleyen ¢alismasinda da, %46 orani ile antikor eksiklikleri
en sik primer immiin yetmezlik alt grubu olmustur (35). Diinya genelinde 1/300-700
siklikla en sik goriilen PIY tipi selektif IgA eksikligidir (1). Bastiirk ve arkadaslar:
tarafindan yapilan caligmada ise iilkemizde selektif IgA siklig1 1/188 saptanmistir
(4). Calismamizda en sik saptanan primer immiin yetmezlik alt grubu, %74,5 ile

antikor eksiklikleri olup literatiir bilgisi ile ortiismektedir.

PIY’li hastalarimizin soy gegmisleri incelendiginde, %33,3 iiniin (n=68) anne
ve babasi arasinda akrabalik bulunuyordu. Kili¢ ve arkadaglarinin 2004-2010
yillarini kapsayan c¢alismasinda ebeveyn akrabaligi %14,3 saptanmistir (2). Rezae1 ve
arkadaslarmin, Iran genelindeki primer immiin yetmezlikli 930 cocuk ve erigkin

hastada yapmis oldugu ¢alismasinda ebeveynler arasi akrabalik %68,5 saptanmistir
(36).

Calismamizda, primer immiin yetmezlik alt gruplarindan, kombine immun
yetmezlikler grubunda, %60’lik oran ile en yiiksek anne ve baba akrabalig
bulunurken, Kili¢ ve arkadaslarinin yapmis oldugu calismada ise, anne ve baba
arasmdaki akrabalik %80’lik oran ile Immun Sistem Regulasyon Bozukluklari alt

grubunda en yiiksek saptanmistir (2).

Primer immiin yetmezlik tanili hastalarimizin, 47’sinde (%23) ailede PIY
Oykiist vardi. Kirkpatrick ve arkadaslarinin yapmis oldugu ¢alismada 677 hastanin

%31,2’ sinin ailesinde primer immiin yetmezlik oykiisti alinmistir (31).
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Primer immiin yetmezlikli hastalarimiz degerlendirildiginde, ortalama anne
yast (mean+SS) 35,23+7,61 yil, ortalama baba yasi1 ise (mean+SS) 39,24+7,74 yil idi.
Ebeveyn egitim diizeyine bakildiginda, annelerin %51°1, babalarin ise %31,4’1
ilkokul mezunuydu. Calismamizda, ebeveynlerin egitim diizeyinin primer immiin
yetmezlikli hastalardaki yasam kalitesi lizerine herhangi bir etkisi saptanmamuistir.
Bizim sonuglarimiza benzer sekilde, Soresina ve arkadasglarimin yapmis oldugu
calismada, ebeveyn egitim diizeyleri ayrintili olarak calisilmamis ancak ebeveyn
egitim diizeyini de igeren anne Ve baba sosyodemografik ozelliklerinin yasam

kalitesi iizerine herhangi bir etkisi saptanmamistir (37).

Hastalarimizin 6ykiileri degerlendirildiginde, ilk sikayetlerinin baslama yasi
ortancasi (min-maks): 0,75 yil (0,1-16), tan1 yas1 ortancasi (min-maks) ise 4 yil (0,1-
17) idi. Hastalarin %41,2’sinde enfeksiyonlar 2-3 ayda bir tekrarliyordu. Tekrarlayan
enfeksiyonlar arasinda sikligi en yiiksek olan, %29,1 ile ist solunum yolu
enfeksiyonlar1 (USYE) idi.

Kili¢ ve arkadaslarinin yapmis oldugu ¢alismada ise sikayetlerin baglama yasi
2,47 3,4 y1l, tan1 yas1 4,71 £5,1 yil idi (2).

Primer immiin yetmezlikli hastalarda, immiin sistemin fonksiyonlarini tam
olarak yerine getirememesi nedeni ile hastalar sik tekrarlayan, agir seyirli, hayati
tehlike arz eden enfeksiyonlara daha duyarhdirlar. Tedavi edilmeyen veya eksik
tedavi (doz ve silire azligl) edilen primer immin yetmezlikli hastalarda
enfeksiyonlarin neden oldugu kronik organ hasarlar1 olabilmekte ve bu durum yasam
kalitesini diisiirmektedir. PIY’li hastalarda izolasyon, profilaktik antibiyotik
kullanimi, IVIG infiizyonlar1, SCIG, hematopoetik kok hiicre transplantasyonu ve
gen terapisi uygun hastalarda tedavi secenekleri arasindadir. PIY’lerde
immiinglobulin tedavisi ile enfeksiyon sikligi azalmakta ve basta pulmoner
komplikasyonlar olmak iizere uzun donem komplikasyonlar daha az goriilmektedir.
Hastalarimizin  77’°s1 (%37,7) profilaktik tedavi almaktaydi. Profilaksi alan 77
hastadan %34,2’si IVIG tedavisi alirken, bu ayn1 zamanda en sik profilaksi tiirii idi.
Calismamizda, profiklaktik tedavi almanin, ¢ocuklarin kendi yasam kaliteleri algisi

tizerine herhangi bir etkisi saptanmazken, ebeveynlerin ¢ocuklara dair olan yasam
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kalitesi algis1 iizerine, Ozellikle de fiziksel islevsellik ve psikososyal saglik iizerine

olumlu etkisi bulundu.

Calismamizda, nadir enfeksiyon geciren primer immiin yetmezlikli hastalarin
yasam Kkalitesi, “cocuk fiziksel islevsellik’’, “sosyal islevsellik’’ ve “psikososyal
saglik skorlar1’® ve “ebeveyn fiziksel islevsellik skoru’’degerlendirildiginde daha
yiikksek bulundu. Diger bir deyisle, enfeksiyon sikligi azaldik¢a yasam kalitesinde
diizelme goriilmekteydi. Ataeinie ve arkadaslarinin ¢alismasinda enfeksiyon sikligi
artikca, bizim sonuglarimizi destekler nitelikte, duygusal islevsellik skoru ve sosyal
islevsellik skoru saglikli kontrol grubu ile istatistiksel olarak karsilastirildiginda (p =
0.029) daha diisiik bulunmustur (33).

PiY’ler, temelde enfeksiyonlara duyarliligin artmasinin yaninda otoimmiin,
allerjik, lenfoproliferatif ve malign hastalik sikliginin da ytliksek oldugu hastaliklar
grubudur. PIY’li hastalarda, uzun seyir gdsteren, olagandis1 siddette ve beklenmedik
komplikasyonlar seklinde ortaya cikabilen enfeksiyonlar hastanin yasam kalitesini

etkilemektedir.

Kronik hastaliklara sahip c¢ocuklar; hem sahip olduklar1 hastaliklarin
dogrudan etkileri hem de gelisen komplikasyonlarin ve aldiklar1 tedavilerin
dogurmus oldugu olumsuzluklar nedeni ile “fiziksel ve duygusal iyilik hali” basta
olmak tizere “sosyal islevsellik” ve “okul sorunlar1” i¢in ¢ok daha dezavantajh
olarak normal bir yasam siirmeye caligmaktadirlar. Cocuklarda sik tekrarlayan,
uzamig ve agir seyirli enfeksiyonlar basta olmak {izere malignite ve otoimmun
hastaliklarin daha fazla goriildiigii primer immiin yetmezlikler diisiintildiigiinde,

yasam kalitesinin bu hasta grubunda arastirilmasi daha ¢ok 6nem kazanmaktadir.

Yasam kalitesinin ¢ocukluk yas grubunda arastirilip tanimlanmasinin, eriskin

donemde yasam kalitesindeki sorunlar1 azaltici etkileri oldugu saptanmustir.

Calismamizda, PIY grubunda, hem ¢ocuklarin kendi yasam kalitesi algilar1 ve
hem de ebeveynlerin hasta ¢ocuklari i¢in olan yasam kalitesi algilarinin, tiim 6lgek
skorlarinda, astimli kontrol grubu ve saglikli kontrol grubuna goére daha diisiik

oldugu goriildii. Ayrica astimli ¢ocuklarin da yasam kalite skorlar1 saglikli cocuklara
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gore daha disikti (p<0,001). Ataeinia ve arkadaslarinin, primer immun
yetmezliklerin bir alt grubu olan antikor eksikligi hastalar ile astim ve saglikli
kontrol gruplar1 karsilagtirdiklar1 caligmasinda, primer antikor eksikligi grubunda
yasam kalitesini, daha diisiik bulmuslardir (33). Ataeinia ve arkadaslar1 antikor
eksikligi tanili 44 gocuk hastanin yasam kalitesini saglikli ¢gocuklarla karsilastirmislar
ve ¢ocuklarin kendi doldurdugu fiziksel islevsellik skoru (p = 0.045), duyguasal
islevsellik skoru (p = 0.004), okul sorunlar1 skoru (p = 0.001) ve Olgek toplam
skorunu istatistiksel olarak(p = 0.004) anlamli derecede diisiik saptamigslardir (33).
Ebeveynlerin doldurdugu anketlerden elde edilen CIYKO puanlarindan ise &lgek
toplam skoru (p = 0.02) ve okul sorunlar1 skoru (p = 0.04), saglikli kontrol grubuna

gore istatistiksel olarak anlamli saptanmistir.

Yakin tarihli yapilmis baska calismada ise, Zebracki ve arkadaslar1 “’child
health questionnaire—parent report version’’ (CHQ-PF50) yasam kalitesi 6l¢egini
kullanarak; ebeveynlerinin algilarina gére IVIG tedavisi alan PIY’li gocuklarin
fiziksel ve psikososyal iyilik halini degerlendirmisler ve Juvenil Idiopatik Artrit’li
(JIA) hastalara ve saglikli kontroller ile yasam kalitelerini karsilastirmislardir. PTYli
hastalarinin  ebeveynlerinin doldurdugu anketlerden elde edilen CHQ-PF50
puanlarina gore, PIY’li ¢ocuklarin genel saglik iyilik hali (P=0.004) ve fiziksel
islevsellik skorlar1 (P = 0.054), Juvenil Idiopatik Artrit’li (JIA) cocuklarin
ebeveynlerinin doldurdugt CHQ-PF50 puanlarina gore daha diisiik saptanmstir.
Ayrica PIY’li grubun genel saglik durumu (P=0 .000), fiziksel saglik skoru
(p=0,000), fiziksel islevsellik kisitliligi (P= 0.001), sosyal islevsellik ve okul ile ilgili
sorunlar (P =.000) saglam kontrollere gore istatistiksel olarak anlamli bulunmutur
(38).

Kuburovic ve arkadaslarinin, “’pediatrik yasam kalitesi envanteri’’ 6lgegini
(CIYKO) kullanarak yapmis olduklari ¢alismalarinda, primer immiin yetmezlikli
hastalarin hem ¢ocuk dlgek toplam puanlari (p=0,02), hemde ebeveyn 6lgek toplam
puanlarini (P=0.001) JIA ve saglikli kontrollere gore daha diisiik bulunmustur (39).
Bahsedilen g¢alismalarin sonuglar ile ¢alismamizda ¢ikan sonuglar ve hipotezimiz

ortiismektedir. PIY grubundaki olgularda belirlenen diisiik yasam Kkalitesine,
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hastaligin  karekteristik 6zelliklerinden kaynaklanan fiziksel, duygusal, okul

sorunlari, sosyal alanlarda etkilenme ve yikimin sebep oldugu diistiniilmektedir.

Calismamizda primer immiin yetmezlikli hastalarin yasam kalitesinde, hasta

ve ebeveyn yasam kalitesi algisi lizerinden herhangi bir farklilik saptanmamaistir.

Primer immiin yetmezlikli grupta, 13-18 yas grubu icin, fiziksel islevsellik
(p=0,047) ve okul ile ilgili (p=0,001) olarak ¢ocuklarin kendi yasam kalitesi algisinin
daha yiiksek oldugu saptandi. Yani daha biiylik ¢ocuklarda fiziksel islevsellik
sorunlari ve okul sorunlari daha az bulunmakta idi. Ataeinia ve arkadaslarinin
yapmis oldugu c¢alismada yasam kalitesi ile yas arasinda herhangi bir iliski

saptanmamustir (33).

Calismamizda, ebeveyn CIYKO skorlarmin, sosyal islevsellik (p= 0,025),
okul sorunlar1 (p=0,030) ve psikososyal saglik (p= 0,025) bakimindan, 13-18 yas
grubunda istatistiksel olarak daha yiiksek oldugu goriildii.

Tabolli ve arkadaslarinin, eriskin yas grubu igindeki yaygin degisken immiin
yetmezlik (CVID) tanili hastalarda yapmis olduklari calismada ise, bu hastalik
grubunda yas ilerledik¢e organ disfonksiyonlari arttigi i¢cin (bronsektazi, inflamatuar

barsak hastalig1 gibi) hayat kalitesi diismekte idi (34).

Soresina ve arkadaslarinin, X’e bagli agammaglobulinemi’li (XLA) ¢ocuk ve
adodlesanlarda yapmis oldugu yasam kalitesi ¢alismasinda ise XLA’l1 hastalarda eger
diizenli IVIG yerine koyma tedavisine hasta uyumu iyi ise yas biiylidiikce
komplikasyon gelisimi daha az olacag igin, yas gruplarinin yasam kalitesine etkisi

saptanmamugtir (37).

Zebracki ve arkadaglarinin, “cocuk saghgi anketi” (the child health
questionnaire—parent report version) 6lgegini kullanarak, primer immun yetmezlikli
hastalarin  ebeveyn goriislerine gore yasam kalitelerinin  degerlendirildigi
calismasinda; genel saglik durumu ve fiziksel islevsellik skorlari, JIA’I1 gruba gore

daha diisiik bulunmustur (38).
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Calismamizda primer immiin yetmezlik alt gruplarina giren hasta sayilar
homojen olmadig1 ve istatistiksel analiz uygulanamadigi i¢in alt gruplar i¢in yagam
kalitesi skorlar1 arasinda farklilik olup olmadigi degerlendirilemedi. Ancak tiim alt

gruplar i¢in ortak olan bulgu sosyal islevsellik skorlarinin en diisiik olmasiydi.

Sonug¢ olarak, calismamizda PIY alt gruplarmin sayisal olarak benzer
olmamasindan kaynaklanan bazi kisitliliklar bulunmakla beraber, PIY tanili gocuk ve
ergenlerde yasam Kkalitesinin ¢esitli parametrelerde kontrol gruplarina gére daha
diisiik oldugu saptandi. Ebeveynlerin de PIY tanili ¢ocuklari igin yasam kalitesi
algilar1 diisiik olarak saptandi ve bu durum PIY’lerin aileyi etkileyen bir hastalik
oldugunu gostermektedir. Calismamiz Tiirkiye’de yapilan ilk calisma olmasindan
dolay1 énemlidir. PIY olan ¢ocuklarda ebeveyn tutumlari, yasam kalitesi algilar1 ve
bunlarin birbiriyle iligkisinin daha iyi anlagilmasi i¢in daha genis 6rneklemi olan,
kapsamli ¢alismalara ihtiyac vardir. Bdylece PIY hastalarinin daha kaliteli bir hayat

stirebilmesi i¢in bazi1 6nlemler gelistirilebilir.
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6. SONUCLAR

Calismamiza, Aralik 2016 ile Haziran 2017 tarihleri arasinda, hastanemizin
Cocuk Immiinolojisi ve Alerji Hastaliklar1 Klinigi'nde, PIY tamsi ile takip edilen
204 hasta, kontrol grubu olarak ise astim tanili 104 hasta ile genel pediatri
polikliniklerine akut sorunlar1 nedeniyle bagvuran ancak herhangi bir kronik hastaligi
olmayan 117 saglikli kontrol grubu hastasi olmak tizere, 2-18 yas araliginda toplam
425 cocuk ve ergen hasta alindi. Bu hastalar, iilkemiz i¢in giivenilirlik ve uygunlugu
yapilmis olan “’¢ocuklar igin yasam kalitesi 6l¢egi’’ (CIYKO) ile degerlendirilmis ve

asagidaki sonugclar elde edilmistir.

. Primer immiin yetmezlik tanili 204 hastanin 49’u (%24) 2-4 yas grubunda, 43’i
(%21,1) 5-7 yas grubunda, 41’1 (%20,1) 8-12 yas grubunda ve 71’1 ise (%34,8) 13-18
yas grubunda yer aliyordu. Yas gruplari agisindan hasta ve kontrol gruplar1 arasinda

istatistiksek olarak anlamli fark saptanmadi.

. Primer immiin yetmezIlik tanili hastalarin %60,8’1 (n=124) erkek cinsiyetteydi.
Cinsiyet agisindan da hasta ve kontrol gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli

fark saptanmadi.

. Hastalarin dogum agirligi ortalama+SS: 3175,884561,07 g, ortanca (min-maks):
3200 (1800-4500) g idi.Hastalarin dogum sekilleri degerlendirildiginde; 125’
(%61,3) normal spontan vajinal yol (NSVY) ve 79’u ise (%38,7) sezaryen (C/S) ile
dogum Oykiisiine sahip idi.Calismamizda dogum zamanlar1 degerlendirildiginde,
%9,8’1  (n=20) preterm ve %90,2°’si (n=184) ise term dogumdu.
Hastalarimizdan%384,8’1 (n=173) dogum sonrasi kiivoz bakimi almamisken, 198
(%97) hastanin goébek kordonu zamaninda diismiis, 6 (%3) hastanin gobek kordonu
ise 21 giinden daha ge¢ diismiistiir. Gobek kordonu ge¢ diisen hastalarin tamami
fagositer sistemin say1 ve fonksiyon bozukluklar1 grubunda yer aliyordu. BCG agis1

sonrasi 11 (%5,4) hastada uygulama yerinde lokal komplikasyon gelisti.
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. PIY’li hastalardan, %33,3’iiniin (n=68) anne ve babas1 arasinda akrabalik iliskisi var

iken, 47’sinin (%23) ailesinde PIY &ykiisii vardi.

Primer immiin yetmezlik tanili hastalarin, ortalama anne yas1 35,23+7,61 yil
(ortalama+SS) ve ortalama baba yasi ise 9,24+7,74 yil (ortalama+£SS) idi. Annelerin

%351°1, babalarin ise %31,4’1 ilkokul mezunuydu.

. Calismamizda hastalarin 152°si (%74,5) “Antikor eksiklikleri” grubunda, 24’i
(%11,7) “Fagositer sistemin say1 ve fonksiyon bozukluklar1” grubunda, 20’si (%9,8)
“Kombine immiin yetmezlikler” grubunda ve 8’1 (%4) ise “Diger iyi tanimlanmis

immiin yetmezlikler” grubunda yer aliyordu.

. Hastalarin sikayetbaslama yasi ortancasi (min-maks) 0,75 (0,1-16) yil, tan1 yas1
ortancasi (min-maks) ise 4 (0,1-17) yil idi. Hastalarin biiyiikk kisminda enfeksiyonlar
2-3 ayda bir tekrarliyordu. Tekrarlayan enfeksiyonlar ¢ogunlukla iist solunum yolu
enfeksiyonu (USYE) idi.

. PIY’li hastalardan 77’si (%37,7) profilaktik tedavi aliyordu. Profilaksi alan 77 PIY’li
hastanin; 13’14 (%17,1) Trimetoprim/siilfometoksazol (TMP/SMX), 26’s1 (%34,2)
IVIG, 1’1 (%1,3) TMP/SMX +Flukonazol, 23’0 (%30,3)
TMP/SMX+IVIG+Flukonazol ve 13’4 (%17,1) ise diger kemoterapotiklerle
profilaksi tedavisi almakta idi.

. Calismamizda; PIY grubu ile astimli ve saglikli kontrol gruplarinm, gocuklar igin
yasam kalitesi 6lgegi (CIYKO) kullanilarak degerlendirilen, yasam kalitesi skorlari
karsilastirildiginda, gruplar arasinda farklilik oldugu goriildii. Hem c¢ocuk hem de
ebeveynlerin doldurdugu CIYKO puanlart degerlendirildiginde, o6lgegin tiim
bolimlerinde i¢in (fiziksel islevsellik, duygusal islevsellik, sosyal islevsellik, okul
sorunlari, psikososyal saglik ve toplam skor) PIY grubunda,hem astimli kontrol hem
de saglikli kontrol grubuna gore daha diisiik skorlar oldugu goriildii. Ayrica astimli
cocuklarin da yasam kalite skorlar1 saglikli cocuklara gére daha diistiktii (p<<0,001)
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

Hastanin kendisi ve ebeveyni tarafindan doldurulan CIKYO skorlari
karsilagtirildiginda fark olmadigi gortildi.

CIYKO  skorlarmm cinsiyete gore  degisiklik  gosterip  gdstermedigi
degerlendirildiginde, hem hastanin kendisi hem de ebeveyni tarafindan doldurulan

CIYKO skorlarinin hastanin cinsiyetine gore farkli olmadig1 goriildii.

CIYKO skorlarmin hastalarin yasiyla iliskisi degerlendirildi. 2-4 ve 5-7 yas grubu
icin sadece ebeveynler form doldurdugu icin bu iki yas grubu hari¢ tutuldu. 8-12 ve
13-18 yas olmak iizere iki yas grubundaki hastalarin doldurduklar1 CIYKO skorlar
karsilastirildiginda; fiziksel islevsellik ve okul sorunlari skorlarmin 13-18 yas
grubunda daha yiiksek oldugu goriildii. Yani daha biiyiik c¢ocuklarda fiziksel

islevsellik sorunlar1 ve okul sorunlar1 daha az bulunuyordu.

Ebeveynler tarafindan doldurulan CIYKO skorlarinin ¢ocugun yas grubu ile iligkisi
degerlendirildiginde; sosyal islevsellik, okul sorunlar1 ve psikososyal saglik

skorlarinin 13-18 yas grubunda daha iyi oldugu goriildii.

Hastanmn profilaktik tedavi aliyor olmasmin CIYKO skorlar1 iizerinde etkisi
degerlendirildiginde, ¢ocuklar tarafindan doldurulan CIYKO skorlar1 agisindan fark
olmadig1 goriildii. Ancak profilaksi alan hastalarin ebeveynleri tarafindan doldurulan
CIYKO skorlar1 &lgegin tiim alt boliimleri igin (fiziksel islevsellik, duygudal
islevsellik, sosyal islevsellik, okul sorunlar1 ve psikososyal saglik) profilaksi

almayanlara gore daha yiiksek bulundu.

Anne ve babanin egitim diizeyinin ebeveyn tarafindan doldurulan CIYKO skorlar1
lizerine etkisi degerlendirildiginde, ebeveyn egitim diizeyi ile CIYKO skorlari

arasinda iliski olmadig goriildii.

PIY tanili hastalarin enfeksiyon sikliginin, hasta ve ebeveyni tarafindan doldurulan

CIYKO skorlarina etkisi degerlendirildiginde, ebeveyn tarafindan doldurulan fiziksel
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17.

islevsellik skoru ile hastanin kendisi tarafindan doldurulan fiziksel islevsellik, sosyal
islevsellik ve psikososyal saglik skorlari nadir (2-3 aydan daha az) enfeksiyon
geciren hastalar i¢in daha yiiksek bulundu. Diger bir deyisle, enfeksiyon sikligi

azaldikca yasam kalitesinde diizelme goriilmektedir.

Primer immiin yetmezlik alt gruplari arasinda yasam kalite skorlar1 arasinda farklilik
olup olmadig1 degerlendirilemedi. Ciinkii alt gruplara giren hasta sayilar1 homojen
degildi ve istatistiksel analiz uygulanamadi. Ancak tiim alt gruplar icin ortak olan
bulgu sosyal islevsellik skorlarinin en diisiik olmasiydi. Primer immiin yetmezlik alt
gruplart  CIYKO toplam &lgek skorlari  agisindan  istatistiksel — olarak
karsilastirilamadi. Ancak hem hasta hem de ebeveyn skorlar1 degerlendirildiginde en

yiiksek skorlar Kombine immiin Yetmezlikler grubuna aitti.
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EK-1

COCUKLAR iCIiN YASAM KALITE OLCEGI (2-4 YAS)

Fiziksel islevsellik ile ilgili sorunlar

1.Yiirtimek Higbir zaman | Nadiren | Bazen | Siklikla | Her zaman
2.Kosmak Higbir zaman | Nadiren | Bazen | Siklikla | Her zaman
3.0yun oynamak ya da egzersiz yapmak Higbir zaman | Nadiren | Bazen | Siklikla | Her zaman
4.Agr bir sey kaldirmak Higbir zaman | Nadiren | Bazen | Siklikla | Her zaman
5.Banyo yapmak Higbir zaman | Nadiren | Bazen | Siklikla | Her zaman
6.0Oyuncaklarini toplamakta yardim etmek Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
7.Acisinin ya da agrisinin olmast Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
8.Diisiik enerji diizeyi Higbir zaman | Nadiren | Bazen | Siklikla | Her zaman
Duygusal islevsellik ile ilgili sorunlar

1.Korkmus ya da tirkmiis hissetmek Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
2.Hiiziinlii ya da iizgiin hissetmek Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
3.0fkeli hissetmek Hicbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
4.Uyanmakta zorluk ¢ekmek Hicbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
5.Endise duymak Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
Sosyal islevsellik ile ilgili sorunlar

1.Yasitlari ile uyun oynamamast Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
2.Yagitlarinin onunla oynamak istememesi Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
3.Yasitlar1 tarafindan alay edilmesi Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
4.Yasitlarinin yapabildigi seyleri yapamamasi | Hicbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
5.Yasitlartyla oyun oynarken geri kalmasi Hicbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman

Asagidaki boliimii, eger ¢cocugunuz kres ya da anaokuluna gidiyorsa doldurunuz.

Okaul ile ilgili sorunlar

1. Kres-anaokulu faaliyetlerini yasitlart gibi

Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
yapamamasi
2.Kendisini iyi hissetmedigi ic¢in kres- .
. . Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
anaokuluna gidememesi
3.Doktora ya da hastaneye gittigi icin kres- o .
Hicbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman

anaokuluna gidememesi

74




COCUKLAR iCIiN YASAM KALITE OLCEGI (5-7 YAS)

Fiziksel islevsellik ile ilgili sorunlar

1.Bir bloktan fazla yiiriimek Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
2.Kosmak Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
3.Spor yada egzersiz yapmak Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
4.Agr bir sey kaldirmak Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
5.Kendi bagina dus veya banyo yapmak Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
6.Evdeki giinliik isleri yapmak Higbir zaman | Nadiren | Bazen | Siklikla | Her zaman
7.Acisinin veya agrisinin olmasi Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
8.Diisiik enerji diizeyi Higbir zaman | Nadiren | Bazen | Siklikla | Her zaman
Duygusal islevsellik ile ilgili sorunlar
1. Korkmus ya da tirkmiis hissetmek Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
2.Hiiziinlii ya da tizglin hissetmek Higbir zaman | Nadiren | Bazen | Siklikla | Her zaman
3.0fkeli hissetmek Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
4.Uyanmakta zorluk ¢gekmek Hicbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
5.Kendisine ne olacagi konusunda endise e .
duymak Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
Sosyal islevsellik ile ilgili sorunlar
1.Yagitlar1 ile geginememesi Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
2.Yasitlarinin onunla arkadas olmak istememesi Higbir zaman Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
3.Yagitlar tarafindan alay edilmesi Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
4.Yasitlarinin yapabildigi seyleri yapamamasi Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
5.Yagitlartyla oyun oynarken geri kalmasi Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
Okul ile ilgili sorunlar
1.Sinifta dikkatini toplayamamasi Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
2.Bazi seyleri unutmast Higbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
3.Derslerinden geri kalmast Hicbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
4.Kendini iyi hissetmedigi i¢in okula o )
gidememesi Hicbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman
5. Doktora veya hastaneye gittigi i¢in okula .

Hicbir zaman | Nadiren | Bazen Siklikla | Her zaman

gidememesi

75




COCUKLAR iCiN YASAM KALITESi OLCEGi COCUK FORMU (8-12 YAS)

Ad Soyad:
Tarih:

COCUKLAR iCiN YASAM KALITESi OLCEGIi

Cocuk Degerlendirme Formu (8-12 yas)

Bir sonraki sayfada senin i¢in sorun olabilecek durumlarin listesi bulunmaktadir.

Liitfen son bir aylik siire i¢inde her birinin senin i¢in ne kadar sorun olusturdugunu daire igine
alarak belirt.

Eger senin i¢in hicbir zaman sorun degilse 0
Eger senin i¢in nadiren sorun oluyorsa 1
Eger senin i¢in bazen sorun oluyorsa 2
Eger senin i¢in siklikla sorun oluyorsa 3
Eger senin i¢in hemenher zaman sorun oluyorsa 4

Burada yanlis ya da dogru cevaplar yoktur.

Eger herhangi bir soruyu anlayamazsan liitfen yardim iste.
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Son bir ay icinde asagidakiler senin icin ne kadar sorun yaratti?

Hicbir Hemen
Saghgim ve aktivitelerim ile ilgili sorunlar zaman Nadiren [Bazen [Sikhikla (her
zaman
1. Bir bloktan fazla yiirtimek bana zor gelir 0
2. Kosmak bana zor gelir 0
3. Spor ya da egzersiz yapmak bana zor gelir 0
4. Agrr bir sey kaldirmak bana zor gelir 0
5. Kendi bagima dug ya da banyo yapmak bana zor gelir 0
6. Evdeki giinliik isleri yapmak bana zor gelir 0
7. Bir yerim acir ya da agrir 0
8. Enerjim azdir 0
Hicbir Hemen
Duygularimla ilgili sorunlar it Nadiren [Bazen [Sikhikla [her
zaman
1. Korkmus ya da tirkmiis hissederim 0
2. Hiiziinli ya da tizgiin hissederim 0
3. Ofkeli hissederim 0
4. Uyumakta zorluk ¢ekerim 0
5. Bana ne olacagi konusunda endiselenirim 0
Higbir Hemen
Baskalar ile ilgili sorunlar zar%an Nadiren |Bazen |Sikhikla |her
zaman
1. Yagitlarimla gecinmekte sorun yasarim 0
2. Yasitlarim benimle arkadas olmak istemezler 0
3. Yasitlarim benimle alay eder 0
4. Yasitlarimin yapabildikleri seyleri yapamam 0
5. Yasitlarimla oyun oynarken geri kalirim 0
- Hemen
Okul ile ilgili sorunlar Highir I\ adiren |Bazen  |Sikikla |her
zaman
zaman
1. Sinifta dikkatimi toplamakta zorlanirim 0
2. Baz1 seyleri unuturum 0
3. Derslerimden geri kalmamak i¢in zorluk ¢ekerim 0
4. Kendimi iyi hissetmedigim igin okula gidemedigim olur 0
5. Doktora ya da hastaneye gittigim i¢in okula gidemedigim olur 0
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COCUKLAR iCiN YASAM KALITESi OLCEGi EBEVEYN FORMU (8-12 YAS)

Cocugunuzun ad1 Soyadi:

Tarih:

COCUKLAR iCIN YASAM KALITESi OLCEGI

Cocuk Degerlendirme Formu ( Anne-Baba ) (8-12 yas)

Bir sonraki sayfada ¢ocugunuz i¢in sorun olabilecek durumlarmn listesi bulunmaktadir.

Liitfen son bir aylik siire i¢cinde her birinin ¢ocugunuz i¢in ne kadar sorun olusturdugunu

daire igine alarak belirtiniz.

Eger ¢ocugunuz i¢in hi¢bir zaman sorun degilse 0
Eger ¢cocugunuz i¢in nadiren sorun oluyorsa 1
Eger ¢ocugunuz igin bazen sorun oluyorsa 2
Eger ¢cocugunuz i¢in siklikla sorun oluyorsa 3
Eger ¢cocugunuz i¢in hemenher zaman sorun oluyorsa 4

Burada yanlis ya da dogru cevaplar yoktur.

Eger herhangi bir soruyu anlayamazsaniz liitfen yardim isteyiniz.
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Son bir ay icinde asagidakiler ¢cocugunuz icin ne kadar sorun yaratti?

Fiziksel islevsellik ile ilgili sorunlar Hiebir Nadiren | Bazen | Siklikla Hemen
zaman her zaman

1. Bir bloktan fazla yiirtimek 0 1 2 3 4

2. Kogmak 0 1 2 3 4

3. Spor ya da egzersiz yapmak 0 1 2 3 4

4. Agrr bir sey kaldirmak 0 1 2 3 4

5. Kendi basina dug ya da banyo yapmak 0 1 2 3 4

6. Evdeki giinliik isleri yapmak 0 1 2 3 4

7. Acisinin ya da agrisinin olmast 0 1 2 3 4

8. Diisiik enerji diizeyi 0 1 2 3 4

Duygusal islevsellik ile ilgili sorunlar HIebIr | adiren | Bazen | sikukta | o
zaman her zaman

1. Korkmus ya da tirkmiis hissetmek 0 1 2 3 4

2. Hiiziinlii ya da tizgiin hissetmek 0 1 2 3 4

3. Ofkeli hissetmek 0 1 2 3 4

4. Uyku ile ilgili zorluklar 0 1 2 3 4

5. Kendisine ne olacagi konusunda endise duymak 0 1 2 3 4

Sosyal islevsellik ile ilgili sorunlar HIebIr | adiren | Bazen | sikukta | o
zaman her zaman

1. Yagitlar ile gegimi 0 1 2 3 4

2. Yasitlarinin onunla arkadas olmak istememesi 0 1 2 3 4

3. Yasutlari tarafindan alay edilmesi 0 1 2 3 4

4. Yasitlarinin yapabildigi seyleri yapamamasi 0 1 2 3 4

5. Yasitlari ile oyun oynarken geri kalmasi 0 1 2 3 4

Okul ile ilgili sorunlar . Nadiren | Bazen | Sikhkla Hemen
zaman her zaman

1. Simifta dikkatini toplayamamast 0 1 2 3 4

2. Bazi seyleri unutmasi 1 2 3 4

3. Derslerinden geri kalmasi 0 1 2 3 4

4. Kendini iyi hissetmedigi i¢in okula gidememesi 0 1 2 3 4

5. Doktora ya da hastaneye gittigi i¢in okula gidememesi 0 1 2 3 4
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COCUKLAR iCiN YASAM KALITESi OLCEGi ERGEN FORMU (13-18 YAS)

Ad Soyad:
Tarih:

COCUKLAR iCiN YASAM KALITESi OLCEGIi

Ergen Degerlendirme Formu (13-18 yas)

Bir sonraki sayfada sizin i¢in sorun olabilecek durumlarin listesi bulunmaktadir.
Liitfen son bir aylik siire i¢inde her birinin sizin i¢in ne kadar sorun olusturdugunu

daire igine alarak belirtiniz.

Eger sizin i¢in hi¢chir zaman sorun degilse
Eger sizin i¢in nadiren sorun oluyorsa
Eger sizin i¢in bazen sorun oluyorsa

Eger sizin i¢in siklikla sorun oluyorsa

A W N O

Eger sizin i¢in hemenher zaman sorun oluyorsa

Burada yanlis ya da dogru cevaplar yoktur.

Eger herhangi bir soruyu anlayamazsaniz liitfen yardim isteyiniz.
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Son bir ay icinde asagidakiler sizin icin ne kadar sorun yaratti1?

Hemen
Nadiren Bazen Siklikla her
zaman

Hicbir

Saghgim ve aktivitelerim ile ilgili sorunlar Zaman

1. Bir bloktan fazla yiiriimek bana zor gelir

2. Kosmak bana zor gelir

3. Spor ya da egzersiz yapmak bana zor gelir

4. Agir bir sey kaldirmak bana zor gelir

5. Kendi basima dus ya da banyo yapmak bana
zor gelir

6. Evdeki giinliik isleri yapmak bana zor gelir

7. Bir yerim acir ya da agrir

8. Enerjim azdir

Hemen
Nadiren | Bazen Sikhikla her
zaman

Higbir

Duygularimla ilgili sorunlar .

1. Korkmus ya da tirkmiis hissederim

2. Hiiztinlli ya da iizgiin hissederim

3. Ofkeli hissederim

4. Uyumakta zorluk ¢ekerim

5. Bana ne olacagi konusunda endiselenirim

Hemen
Nadiren | Bazen Sikhikla her
zaman

Hicbir

Bagkalar ile ilgili sorunlar zaman

1. Yagitlarimla geginmekte sorun yasarim

2. Yasitlarim benimle arkadas olmak istemezler

3. Yasitlarim benimle alay eder

4. Yasitlarimin yapabildikleri seyleri yapamam

5. Yasitlarima ayak uydurmakta zorluk ¢ekerim

Hemen
Nadiren | Bazen Sikhikla her
zaman

Hicbir

Okul ile ilgili sorunlar Zaman

1. Sinifta dikkatimi toplamakta zorlanirim

2. Baz1 seyleri unuturum

3. Derslerimden geri kalmamak i¢in zorluk
cekerim

4. Kendimi iyi hissetmedigim i¢in okula
gidemedigim olur

5. Doktora ya da hastaneye gittigim i¢in okula
gidemedigim olur
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COCUKLAR iCiN YASAM KALITESi OLCEGi EBEVEYN FORMU (13-18 YAS)

Cocugunuzun ad1 Soyadi:

Tarih:

COCUKLAR iCIN YASAM KALITESi OLCEGI

Ergen Degerlendirme Formu ( Anne-Baba ) (13-18 yas)

Bir sonraki sayfada ¢gocugunuz i¢in sorun olabilecek durumlarin listesi bulunmaktadir.
Litfen son bir aylik siire i¢inde her birinin ¢ocugunuz i¢in ne kadar sorun

olusturdugunu daire i¢ine alarak belirtiniz.

Eger ¢ocugunuz i¢in hi¢bir zaman sorun degilse 0
Eger ¢ocugunuz i¢in nadiren sorun oluyorsa 1
Eger ¢ocugunuz igin bazen sorun oluyorsa 2
Eger ¢cocugunuz i¢in siklikla sorun oluyorsa 3
Eger ¢cocugunuz i¢in hemenher zaman sorun oluyorsa 4

Burada yanlis ya da dogru cevaplar yoktur.

Eger herhangi bir soruyu anlayamazsaniz liitfen yardim isteyiniz.
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Son bir ay icinde asagidakiler ¢cocugunuz icin ne kadar sorun yaratti?

Fiziksel islevsellik ile ilgili sorunlar gﬂ;ﬁ Nadiren | Bazen | Siklikla hel_r|ezr;1r$1r;n
1. Bir bloktan fazla yiirtimek 0 1 2 3 4
2. Kosmak 0 1 2 3 4
3. Spor ya da egzersiz yapmak 0 1 2 3 4
4. Agrr bir sey kaldirmak 0 1 2 3 4
5. Kendi basina dug ya da banyo yapmak 0 1 2 3 4
6. Evdeki giinliik isleri yapmak 0 1 2 3 4
7. Acisinin ya da agrisinin olmasi 0 1 2 3 4
8. Diisiik enerji diizeyi 0 1 2 3 4
Duygusal islevsellik ile ilgili sorunlar gﬁg; Nadiren | Bazen | Siklikla heﬁ"azr;]:nr;n
1. Korkmus ya da tirkmiis hissetmek 0 1 2 3 4
2. Hiiziinlii ya da tizgiin hissetmek 0 1 2 3 4
3. Ofkeli hissetmek 0 1 2 3 4
4. Uyku ile ilgili zorluklar 0 1 2 3 4
5. Kendisine ne olacagi konusunda endise duymak 0 1 2 3 4
Sosyal islevsellik ile ilgili sorunlar Miebix | Nadiren | Bazen | Sikika | HN
1. Yasitlart ile ge¢imi 0 1 2 3 4
2. Yasitlarinin onunla arkadas olmak istememesi 0 1 2 3 4
3. Yasutlari tarafindan alay edilmesi 0 1 2 3 4
4. Yasitlarinin yapabildigi seyleri yapamamasi 0 1 2 3 4
5. Yasitlarina ayak uyduramamasi 0 1 2 3 4
Okul ile ilgili sorunlar g‘ﬁg; Nadiren | Bazen | Siklikla he"r'ezg‘;r;n
1. Sinifta dikkatini toplayamamasi 0 1 2 3 4
2. Bazi seyleri unutmasi 0 1 2 3 4
3. Derslerinden geri kalmasi 0 1 2 3 4
4. Kendini iyi hissetmedigi i¢in okula gidememesi 0 1 2 3 4
5. Doktora ya da hastaneye gittigi igin okula gidememesi 0 1 2 3 4
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