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1. GIRIS VE AMAC

Bagisiklik sistemi, immiin yaniti olusturan mikroorganizmalar ve antijenler gibi
maddelere kars1 organizmanin homeostazisini saglayan sistemdir (Buckley 2015).
Yenidogan doneminde bebekler, erigskinlerden farkli olarak, intrauterin donemde yar1
allojenik steril bir ortamda yasamalarindan dolayr gelisimine devam eden ve
antijenik yapidan yoksun bir bagisiklik sistemine sahiptir. Yenidoganlar zamanla
yetiskin diizeyinde immiinolojik cevap olusturabilse de genetik ve gelisimsel
farkliliklar nedeniyle enfeksiyonlar i¢in yiiksek risk i¢indedir (Adkins 1999, Adkins
et al 2004, Levy 2007). Yetiskinler bir mikroorganizma ile karsilastiklarinda
antijenik cevap olusturur ve bagisiklik kazanarak yeniden enfekte olmaktan korunur.
Yenidoganlar intrauterin donemde mikroorganizma ile nadiren karsilastigi icin
savunma sistemi tecriibesizdir. Bu durum yenidoganin yasaminin ilk 6 haftasi

mikrobik ataklara kars1 kismen savunmasiz olmasini agiklamaktadir.

Yenidoganin immiinolojik yetenekleri, yasamin ilk ii¢ ayinda edinilmis bagisikliga
katilan hiicreler olgunlastikca ve antijenik deneyim kazandik¢a hizla ilerler
(Yoshimoto and Yoder 2009, Walkovich and Connelly 2016, Ozdemir 2018,). Bu
dénemde, yenidoganin immiinolojik yetenekleri esas olarak dogal immiin sistem,
fagositler, Natural Killer (NK) hiicreleri, antijen sunan hiicreler (APC: Antigen
presenting cell), enflamasyonun humoral aracilar1 ve kompleman dahil olmak iizere
dogustan veya antijenden bagimsiz bagisiklik sisteminin bilesenlerine baglidir
(Ygberg and Nilsson 2012). intrauterin donemde antijenlere sinirli maruziyet ve
adaptif bagisikligin goreceli olarak tam olgunlasmamasi nedeniyle yenidogan
bebekler enfeksiyonlara karsi korunmak i¢in dogal bagisikliklarini kullanirlar (Tosi
2005).

Dogal immiin sistem, mukozal yiizeylerin fetal donemden itibaren yenidogan donemi
boyunca mikroorganizmalar ile kolonizasyona adaptasyon siiresince, proaktif adaptif
immiin cevabin elde edilmesini diizenlemeye yardimci olur. Bu durum yenidoganlari
enfeksiyonlardan kismen korumasina ragmen dogal immiin sistem tam olarak
olgunlasmamistir ve enfeksiyonlara kars1 zayiftir (Suri et al 2003, Ozdemir 2018, Yu

et al 2018). Dogal immiin sistemin pargasi olan NK hiicreleri yenidogan doneminde



gelismemistir. Aynit zamanda aktivasyonlar1 ve sitolitik aktivitesi zayiftir. Edinsel
immiin sistemin ve humoral immiin yanitin bir parcasi olan B lenfositlerinin,
yenidogan doneminde antijenik yanit1 ve immiinglobulin (1g: Immunglobulin) salgisi
zayiftir. Ayrica yiizeyel Ig’leri kismen gelismistir. Edinsel immiin yanitin diger bir
parcast olan hiicresel immiin yanit elemant T lenfositler de sayica az ve
olgunlagmamis oldugu i¢in giiglii bir immiin yanit olusturamazlar. Yenidogan
doneminde uyaranlara yanit zayif ve sitokin salinimi yetersiz oldugu icin hiicre i¢i
enfeksiyonlara karst savunma ve asi cevabi da zayiftir. Bu Ozellikler yenidogan
bebeklerin, enfeksiyonlara yatkinligini agiklamaktadir (Stiehm and Fudenberg 1966,
Altare et al 1998, Ozdemir 2018, Lewis and Wilson 2015 ).

Lenfosit say1 ve alt gruplarmin belirlenmesi hem immiin yetmezlikler giden
hastaliklarin tanisinda (6zelikle hiicresel ve kombine immiin yetmezlikler), hem de
bu hastaliklarin izlem ve tedavisinde yenidogan dénemi igin yol gostericidir. Yine
immiin sistemi etkileyen sepsis gibi diger bazi sistemik hastaliklarin teshis ve
tedavisinde onemlidir. Bu ¢alismada amacimiz, Sakarya ilinde dogan term ve saglikli
yenidogan bebekler ¢calismaya alinarak, Tiirkiye’deki yenidogan bebeklerde normal
lenfosit ve lenfosit alt gruplarinin sayr ve yiizde olarak belirlenmesine katkida

bulunmaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. IMMUN SISTEM

Organizma karsilagtigr fiziki, kimyevi ve biyolojik etkenlere karsi dengesini
(homeostazis) korumak zorundadir (Yildiran et al 2011). Immiinite organizmanin
kendisine yabanci olan c¢evresel ajanlara karsi kendisini korumak amaci ile
gelistirdigi ve kullandigi mekanizmalarin tiimiidiir. Immiinite, immiin sistemde
olusan immiin yanit sayesinde sekillenir. Immiin yanit, viicudun yabanci ajanlari
taniyip yok etme yetenegi, immiin sistem ise, bu yaniti olusturma ile gérevli organ ve
hiicre serilerinden olugmus yapidir (Ekinci 2006). Bagisiklik sistemi immiin yanit
olusturan zararli maddeler, mikroorganizmalar ve antijenlere karsi organizmanin
homeostazisini saglayan sistemdir (Buckley 2015). immiin yanit1 saglayan savunma
sistemi, birbirlerinden bagimsiz olmayan, baslica iki ana grupta incelenir. Bunlar
dogal (dogustan, innate) ve edinsel (kazanilmis, adaptif) immiinitedir (Huenecke et al
2016).

2.1.1. Dogal immiin sistem

Spesifik olmayan ilk savunmay1 temsil eder ve 6zgiil olmayan yamt 6zelligi tasir.
Dogum ile birlikte kazanilir ve organizmay:1 yabanci ajanlara karsi korumada en
erken ve ilk sirada rol oynayan elemanlardan olusur (Ekinci 2006). Deri ve miikoz
membranlarin fiziksel bariyerleri, silier uzantilara sahip epitel hiicreler, pH, yag
asitleri, enzim-lizozimler gibi kimyasal bariyerler, kan ve dokularda bulunan
fagositik hiicreler (monosit-makrofajlar, nétrofiller, eozinofiller) ve NK hiicreler,
akut faz proteinleri, sitokinler ve kompleman sistemi dogal immiin sistemin baslica
elemanlaridir (Saglam 2007, Diizgiin 2015). Viicuda giren ajan dogal bagisiklik
elemanlar1 tarafindan hastalik olusturmadan yok edilir. Eger hastalik olusmussa
dogal immiin sistem tarafindan kazanilmis immiin sistem baglatilir (Saglam 2007,

Yildiran 2011).

Yenidogan doneminde dogal immiin sistemin pargasi olan noétrofillerin bakterileri

oldiirme kapasitesi diigiiktiir ve endotele yapisma yetenegi zayiftir. Makrofaj ve
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dendritik  hiicreler gibi antijen sunan hiicrelerin yiizey molekiillerinin
ekspresyonunda azalma olmasi fonksiyon bozuklugu ve hareketsizlige neden olur.
Kompleman sisteminin hem klasik hem de alternatif yolundaki kusurlar ve
eksiklikler yenidogan déneminde enfeksiyonlara yatkinliga yol acar. Kompleman

sistemi yasa bagli olgunlasir (Suri et al 2003, Ozdemir 2018, Yu et al 2018).

2.1.2. Kazanilmis immiin sistem

Dogal immiin sisteme gore daha gec devreye girer. Iki belirgin 6zelligi vardir.
Antijene spesifiktir ve hafiza olusturarak uzun siireli bagisiklik saglar. Bu
Ozelliklerden lenfositler sorumludur. Dogal immiinite ile savunma saglanamazsa
kazanilmis immiinite devreye girer. Kazanilmis immiin yanitin gelismesi i¢in kisinin
ayni ajanla daha once karsilasmis olmasi gerekir, bdylece iyilesme saglanir ve
spesifik bellek olugur. Edinsel immiin sistemin baslica elemanlar1 T ve B lenfositler,

antikorlar ve sitokinlerdir.

Edinsel immiinite baslica humoral immiinite ve hiicresel immiinite olarak
incelenmektedir. Humoral immiinite B hiicre aracili, hiicresel immiinite ise T hiicre
aracilidir. Edinsel immiinitenin baslangic ve efektdr olmak iizere iki fazi vardir.
Baslangi¢ fazinda yabanci antijen taninir ve antijene yanit olusturabilecek lenfositler
cogalir. T lenfositler, B lenfositler ve makrofajlar baslangi¢c fazinda yer alir. Efektor
fazda ise tanmmnan yabanci antijen etkisiz hale getirilip ortadan kaldirilir.
Polimorfontikleer lenfositler, makrofajlar ve mast hiicreleri efektor fazda yer alir.

Baslangic ve efektor faz hiicresel immiiniteyi olusturur.

Makrofa; ve B lenfositler yabanci antijeni isleyip T lenfositlerin taniyabilecegi
duruma getirir ve T lenfositlere sunarlar. T lenfositler tarafindan taninan yabanci
antijen, polimorfoniikleer lenfositler ve sitotoksik hiicreler sayesinde yok edilir.
Edinsel immiin yanitin bir diger elemani ise antikor aktivitesi olan serum
globulinleridir. Belli bir antijene kars1 yanit olarak B lenfositler, antikor iireterek
salgilayan plazma hiicrelerine farklilagirlar. Antijene 0zgiill olan bu globiilinler
kazanilmig immiin yanitin humoral kolunu olustururlar (Male and Roitt 1989, Male
et al 1991, Punt and Singer 1997, Ekinci 2006, Saglam 2007, Diizgiin 2015).



Hiicresel immiinitede sitokinler ve kemokinler gorev yapar. Hiicresel immiiniteyi
uyaran antijenler protein yapidadir. Hiicre i¢i fagositoz, enfekte hiicreleri 6ldiirerek
hiicre i¢i ¢ogalan mikroorganizmalarin yok edilmesini saglar, saglam konak
hiicrelerini enfekte olmaktan korur ve hiicre disi helmintik parazitlerin yok

edilmesini saglar.

Humoral immiinitede plazma hiicrelerinden iiretilen antikorlar ve sitokinler gorev
yapar. B hiicre araciligi ile antijenlere kars1 antikor {iretimi humoral immiin sistemin
en temel gorevidir. Humoral immiinite polisakkarit yapida ve kapsiillii olan hiicre
dis1 mikroorganizmalarin hiicre duvarina tutunarak konakgiy1 enfekte etmesini ve
kolonizasyonu Onler, toksinleri noétralize ve elimine eder, antikor aracili
opsonizasyon ve fagositozu saglar, kompleman sistemini aktive eder. Antikor aracili
hiicresel sitotoksisite ile NK ve 16kositler, sahip olduklar1 Fc reseptorii araciligi ile
antikor kapl hiicrelere baglanir ve graniilleri ile dldiiriir. Sekretuar IgA aracilig ile
viriis ndtralizasyonu, enzim ve toksin notralizasyonu, antijen emilimini baskilayarak

mukozal immiin yanitta rol oynar (Ekinci 2006, Diizgiin 2015).

2.2. T LENFOSIT

T lenfositler immiin yanitin en 6nemli hiicresel kompartmanini olusturup spesifik
immiin yanit gelisiminde rol oynayan hiicrelerdir. Protein yapida antijenlere karsi
kazanilmig immiin yanitta, viral enfeksiyonlarin kontroliinde, doku greft reddinde ve
gecikmis tip hipersensitivite reaksiyonlarinda anahtar rol oynar (EKinci 2006, Songu
ve Katilmig 2012). T lenfositler kemik iliginde pluripotent kok hiicrelerden tiretilir ve
timusta olgunlasarak spesifik yiizey molekiillerini kazanirlar. Olgunlasma sonrasinda
dalak, lenf nodlar1 ve periferik kana yayilirlar (Wong et al 2005, Ozdemir 2018). T
lenfositler periferik kanda bulunan lenfositlerin %70-80’ini olusturur (Saglam 2007).
T lenfositlerin temel gostergesi hiicre membraninda bulunan T hiicre reseptorleridir
(TCR: T Cell Receptor). Bunlar T Ienfositlerin yiizeyinde bulunan; antijenin
taninmasinda, adhezyonda ve hiicreye gelen sinyalin iletiminde gérevli proteinlerdir.

Bu reseptorler CD (Cluster of differentiation) 3+ kompleks reseptér molekiiliiniin



tanimlayicisidir. Tim olgun T lenfositler CD3 molekiili tasidiklart i¢in T lenfosit
yiizey belirteci olarak kabul edilir ve temel bir sinyal iletim molekiiliidiir. TCR,
antijen sunan hiicrelerin major histocompatibility complex (MHC)’ine yiiklenen bir
patojenin peptid segmentlerini tanir (Ekinci 2006, Saruhan 2013, Diizgiin 2015,
Huenecke et al 2016). T lenfositlerin yiizeyinde TCR ile hareket eden ve antijenlerin
taninmasinda gorev yapan glikoprotein yapida olan yiizey molekiilleri olan CD4 ya
da CD8 bulunur (Ekinci 2006). Timus kaynakli T lenfositler, yardime1 T lenfositler
(Th: T Helper) ve sitotoksik T lenfositler (CTL: Cytotoxic T lymphocyte) olarak
ikiye ayrilir. Th lenfosit yiizey molekiili CD4, CTL yiizey molekiili CDS8’dir
(Huenecke et al 2016).

2.2.1. T Helper Lenfosit

T helper lenfositler periferik kandaki T lenfositlerin %50-60’1n1 olustururlar. CD4+
olan Th lenfositler MHC-II ile sunulan antijenleri tanir (Yediel 2017). Th lenfositler
salgiladiklar sitokinlere ve buna bagl islevlerine gore Th1l ve Th2 lenfosit olarak iki
gruba ayrilir. Thl lenfositler, interferon y (IFN-y: Interferon y), interlokin (IL:
Interleukin)-2, tiimor nekrozis faktor B (TNF- B: Tumor necrosis factor B) tretirler.
Th1 lenfositler, kompleman fiksasyonu, makrofaj aktivasyonu ile hiicre ici bakteri ve
virlislerin temizlenmesi, bakteri ve parazitlerin opsonizasyonu, fagositoz ile etki
eder. CTL aktivasyonu ve gecikmis tip hipersensitivitede de gorev yapar. (Bonecchi
et al 1998, Bettelli et al 2008). Th2 lenfositler, I1L-4, IL-5, IL-6, IL-9, IL-10 iretir ve
IgE tipi antikor iretimini uyarir. Eozinofil aktivasyonu, mast hiicre salinimini saglar
ve allerjik reaksiyonlar, astim ve parazitlerin oldiiriilmesinde etkilidir. Fagositten
bagimsizdir ve fagositozu inhibe eder (Mosmann and Coffman 1989, Romagnani
1994, Saglam 2007, Saruhan 2013).

Son yillarda oOzellikle diizenleyici goreve sahip olan T hiicreler tanimlanmistir.
CD4+-T lenfositlerin %5-10’u CD25 ylizey molekiilii tasimaktadir ve T regiilator
(TREC: Regulatory T cell) olarak adlandirilir. TREC hiicreleri self antijenlere karsi
toleransin devamlilig1 ve patojenlere karsi yikict immiin cevabin kontroliinii saglar

(Saglam 2007, Yildiran et al 2011, Saruhan 2013, Giiney ve Dereli 2014).



2.2.2. Sitotoksik T Lenfosit

Sitotoksik T lenfositler, periferik kandaki T lenfositlerin %20-40’1n1 olusturur. CD8+
olan CTL MHC-I ile sunulan antijenleri tanir. Viicut savunmasinda dogrudan
etkilidir. CTL enzimler ile etki ederek, viral ajanlar ile enfekte olmus hiicrelerin yok

edilmesi, tiimdr hiicreleri, transplant doku ve organ hiicrelerini 6ldiirmede gorevlidir.

Yenidogan doneminde organizma hiicre i¢i patojenlerin neden oldugu enfeksiyonlar
ile savagmak, asilamaya cevap vermek ve yabanci dokuyu reddetmek ic¢in sadece
kendi olgunlagsmamig T lenfositlerine ve dogal bagisiklik sisteminin elemanlaria
giivenir. Yenidogan doneminde antijen sunan hiicre uyarist sonrasinda CD4+-T
lenfositler Thl yerine Th2’ye farklilasmaya egilimlidir ve Thl yanit1 sinirlidir.
Yenidogan dendritik hiicre uyarilarinin zayif olmasi da olusan yanitin ve sitokin
salmiminin yetersiz olmasinin nedenidir (Altare et al 1998, Lewis and Wilson 2015,
Ozdemir 2018).

2.3. BLENFOSIT

B lenfositler humoral immiiniteden sorumludur ve antikor iiretebilen lenfositlerdir
(Ekinci 2006). Kemik iliginde bulunan hematopoietik kok hiicrenin alt kolu olan
progenitdr hiicrede sentezlenir ve kemik iliginde olgunlasir. Olgunlasan B
lenfositlerin yiizeyinde kendi salgis1 olan IgM ve IgD bulunur. Bu B lenfositler
heniiz antijen ile karsilasmamis deneyimsiz hiicrelerdir. Olgun B lenfositler kan
yoluyla, lenf nodu follikiillerinde bulunan germinal merkeze, dalak, gastrointestinal
sistem, deride epitelyum ve solunum sistemi gibi periferik lenfoid organlara go¢ eder
ve spesifik bir antijene yanit olusturmak igin stimiile edilir. B lenfositler periferik
kandaki lenfositlerin %15-20’sini olusturur (Ekinci 2006, Saglam 2007, Camcioglu
2013, Diizgiin 2015).

B lenfositler sentezledikleri Ig’leri hiicre yiizeyindeki zarda tasir ve bu molekiil
antijene kars1 6zgiil reseptorii olusturur. B lenfositler antijeni dogal haliyle tanir.
Antijen ya da T lenfosit ile uyarilan B lenfositler, plazma hiicresi ve bellek hiicresine
doniistlirler. Plazma hiicreleri antikor sentezler ve salgilar. Salgilanan antikorlar

humoral immiin yanit1 baglatir. Antikorlar kan, solunum yolu ve gastrointestinal



sistemdeki allerjen ve toksinleri nétralize eder, kompleman sistemini aktive eder.
Yabanci antijenleri opsonize ederek notrofil ve mononiikleer hiicreler tarafindan
fagosite edilmesini saglar. Bakteri ve parazitlere karsi savasir, saglam organizmanin
viriis ile enfekte olmasini engeller ve alerjik reaksiyon gelisimde rol oynar (Noella
and Snow 1997, Jelinek 2000, Saglam 2007, Songu ve Katilmis 2012, Giiney ve
Dereli 2014, Diizgiin 2015).

B lenfositlerin yiizeyinde ayn1 zamanda CD19, CD20, CD72, CD23, CDS5, CD22,
CD40, lymphocyte function-associated antigen-1 (LFA-1), intracellular adhesion
molecule-1 (ICAM-1) molekiilleri de bulunur. CD19 yiizey molekiilii sadece B
lenfositlerde bulunur ve B lenfositin tam olarak aktive olmasini saglar. Uyaran
durumunda T lenfosit yiizeyindeki CD21 yiizey molekiilii ile etkilesime gegerek
sinyal iletimini giiglendirir. CD20 de B hiicre aktivasyonunda rol oynar (Noella ve
Snow 1997, Jelinek 2000, Saglam 2007, Yediel ve Karadag 2017).

Yenidogan doneminde B Ilenfositlerin sayist eriskin diizeye yakindir ama
olgunlagmamistir. B lenfositler plazma hiicrelerine farklilagarak IgM salgilar. Ayn
zamanda diisiik seviyede anneden gecen IgG ve IgA da yenidogan sisteminde
bulunur. B lenfositlerin antijen ile maruziyeti zayiftir ve yiizeyel Ig’leri kismen
gelismistir. B hiicrelerinin reseptor sinyalizasyonu ve antijen stimiilasyonuna cevabi

zayiftir (Stiehm ve Fudenberg 1966, Ozdemir 2018).

2.4. NATURAL KiLLER

Natural Killer hiicreleri immiin sistemde T ve B lenfositlerden sonraki {i¢iincii ana
grup hiicrelerdir ve dogal immiin yanitta etkilidir. Kemik iliginde CD34+ progenitor
hiicre onciillerinden koken alirlar. NK hiicreleri 1L-15 sayesinde farklilasarak aktif
hale gelir. Periferik kan lenfositlerinin %5-15’ini olusturur (Ygberg and Nilsson
2012). NK hiicreleri periferik kana ek olarak akciger, karaciger, bagirsak lenf
dokusu, peritoneal kavite, plasenta ve dalakta da bulunur. NK hiicreleri viriisle
enfekte hiicreler ve tiimor hiicreleri gibi hedef hiicreleri yiizey molekiilleri ile tanir.

NK hiicrelerinin hedef hiicreyi 6ldiirmesi i¢in aktive edilmeden Once spesifik bir
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antijeni tanimaya ihtiyact yoktur. Graniillerinde bulunan granzim ve perforin ile
hiicreyi yok eder. Hedef hiicrelerin yiizeyinde yeterli diizeyde MHC-I eksprese
edilmediginden NK hiicreleri aktive edici reseptdrleri ile hiicreleri oldiirtir. NK
hiicreleri ayn1 zamanda otolog hiicreler tizerinde belli MHC-I molekiillerinin normal
seviyelerini tanimlayan ve hiicreleri NK hiicrelerinin sitotoksik etkisinden koruyan
engelleyici reseptorleri de agiga ¢ikarir. NK hiicreleri CD16 ve/veya CD56 ylizey
molekiillerini tagir (Biassoni et al 2001, Georgeson et al 2001, Saglam 2007, Songu
ve Katilmis 2012, Deniz 2013, Diizgiin 2015, Yediel ve Karadag 2017, Ozdemir
2018). Yenidogan doneminde NK hiicre popiilasyonu gelismemistir ve aktivasyonu
disiiktiir.  Yetiskin NK hiicre aktivasyonunun %30-80’i kadardir. Ancak bazi
antijenlerin yiizey membran ekspresyonu yetiskine gore diisiiktiir ve hedef hiicrelere
kars1 NK hiicre sitolitik aktivitesi azalmistir. Bu durumun viral enfeksiyonlarin

agirhigina katkida bulunan bir faktdr oldugu diisiiniilmektedir (Ozdemir 2018).

2.5. LENFOSIT SAYI VE T LENFOSIT ALT GRUPLARININ
DEGERLENDIRILMESININ KLINIKTE ONEMI

Saglikli ¢ocuklarda lenfosit alt grup degerlerinin belirlenmesi i¢in yapilan birgok
calismada farkli yas gruplarindan, farkli sayida hastalardan alinan kordon kani ve
periferik kan ornekleri calisilmistir. Lenfosit alt grup degerleri belirlenmesi icin
yapilan ¢aligmalarda hem yas gruplarina gore normal aralik degerlerinin belirlenmesi
hem de yasa gore lenfosit alt grup degerlerinin degisimini gostermek amaclanmastir.
Bagisiklik sisteminin dogumda ve yasamin ilk yilinda islevsel olarak daha az olgun
oldugu, daha sonra genetik yap1 ve ilk yil karsilagilan antijenik maruziyet ile aktive
oldugu ve gelistigi belirtilmektedir. Bu siiregler, yeterli seviyelerde spesifik
bagisiklik ve hafiza islevi elde edilene kadar devam eder. Lokosit sayisinin dogumda
en yiiksek diizeyde oldugu ve ilk bir yil iginde giderek azaldigr bilinmektedir. Ayni
zamanda bir¢ok ¢alismada lenfosit alt gruplarinin yetiskin degerlerinden farkli ama
yiksek olmadigini gostermistir. Yapilan caligmalarda lenfosit ve lenfosit alt grup
degerlerinin kordon kaninda en yiiksek seviyede ama immatiir oldugu ve ilk bir yil

icinde giderek azaldigi belirtilmektedir. Daha sonra yas ile arttig1 gosterilse de farkl



calismalarda farkli sonuglar elde edilmistir. Immiin sistemi heniiz immatiir olan
yenidoganlarin lenfosit alt grup degerlerinin belirlenmesi bagisiklik sistemi
hastaliklarinin degerlendirilmesinde 6nemlidir. Bunu dogru bir sekilde yapmak ig¢in
ise ayni yas grubu bireylerin degerleri ile karsilastirmak onemlidir (Yanase et al
1986, Erkeller-Yiiksel et al 1992, Hulstaert et al 1996, Lee et al 1996, Commans-
Bitter et al 1997, Lisse et al 1997, Juretié¢ et al 2000, ikinciogullar1 et al 2004).

Immiin yetmezlikler, immiin sistem bilesenlerindeki anormallikler sonucu ortaya
cikar ve enfeksiyonlara karsi duyarliliga neden olur. Primer ve sekonder immiin
yetmezlikler olarak iki grupta incelenir. Primer immiin yetmezlikler konjenital
immiin sistem bozuklar1 nedeniyle tekrarlayan bakteriyel, fungal, mantar ve viral
enfeksiyonlar ile seyreder. Primer immiin yetmezliklerin %50-60’1m1 humoral sistem
bozukluklari, %10-15’ini T hiicre defektleri, %15-30’unu kombine immiin
yetmezlikler, %10-15’ini fagositer sistem defektleri ve %1-3’iinii kompleman sistemi

bozukluklar1 olusturur.

Humoral immiin yetmezlikler B hiicre yoklugu ve/veya fonksiyon bozuklugu sonucu
ortaya ¢ikar. Ig iiretiminde azalma ve antikor eksikligi klinik tablonun olugmasinda
etkilidir. Humoral immiin yetmezlik durumunda bakteriyel enfeksiyonlar daha sik
goriilse de, anneden gegen antikorlarin bebegi yenidogan doneminde korumasi
nedeniyle genellikle klinik semptomlar yenidogan dénemi sonrasinda ortaya gikar.
Selektif IgA eksikligi, X’e bagli agammaglobulinemi (Bruton hastaligi), yaygin
degisken immiin yetmezlik, siit ¢cocugunun gegici hipogamaglobiilinemisi humoral
immiin yetmezlikler arasindadir (Zelasko et al 1998, Stray-Peterson et al 2000,
Bonilla and Gela 2003, Saglam 2007).

Hiicresel immiin yetmezlikler ve kombine immiin yetmezliklerde total 16kosit sayis1
(WBC: White blood cell), lenfosit say1 ve islev bozukluklari, T ve B lenfosit
defektleri izlenir. T hiicre yetersizliklerinde tekrarlayan ve kroniklesen enfeksiyonlar
hiicre ici bakteri enfeksiyonlari, viriis enfeksiyonlari, mantar enfeksiyonlarr goriiliir
ve klinik tablo yenidogan doneminden itibaren ortaya ¢ikar. Agir kombine immiin
yetmezlik, Wiskott-Aldrich sendromu, DiGeorge sendromu, Ataksi Telenjiektazi,
adenozin deaminaz eksikligi kombine immiin yetmezlikler arasindadir (Siitcli ve

Somer 2014, Ozdemir 2018).
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Yenidogan doneminde savunma mekanizmalarinin gelisimsel farki ve zayif antijen
maruziyeti nedeniyle yenidogan bebeklerde konak savunma mekanizmasinin
degerlendirilmesi diger yas gruplarin farklidir. Yenidogan doneminde sik goriilen
immiin yetmezlik durumlarinin degerlendirilmesinde WBC ve lenfosit alt grup
degerleri Onemlidir. Yenidogan doneminde lenfopeni, erken sepsis, firsat¢i
enfeksiyon etkenleri ile agir enfeksiyon goriilmesi agir kombine immiin yetmezlik
tanisinda yol gostericidir. Bu durumda T ve B lenfosit, NK hiicre say1 ve fonksiyonu
azalmistir. Ayrica lenfosit alt grup degerlerinin de sayisinda azalma olmasi nedeniyle
seviyelerinin belirlenmesi de taninin dogrulanmasida etkilidir. Agir kombine immiin
yetmezlik taramasinda TREC hiicre analizi ve sayisinda azalma oOnemli
belirteglerdendir. Bu durum lenfopeniye eslik eder. Wiskott-Aldrich sendromunda T
ve B lenfosit degerleri diisiik ve fonksiyonu azalmistir. Ayrica Ig seviyelerinde
diistiklik ve NK hiicre fonksiyonlarinda da azalma goriilmektedir. DiGeorge
sendromu timus hipoplazisi ve T lenfosit ve alt gruplarinin eksikligi ile seyreder. T
lenfosit ve alt grup degerlerindeki azalma tanida kullanilmaktadir (Biggs et al 2017,
Ozdemir 2018, Michniacki et al 2019, O’Connell 2019).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu c¢alisma, T.C. Saglik Bakanhgi, Sakarya Universitesi Egitim ve Arastirma
Hastanesi, merkez kampiis, Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Poliklinigi’nde, Mart
2019-Mart 2020 tarihleri arasinda yapildi. Merkez kampiis Kadin Hastaliklar1 ve
Dogum servisinde dogan ve dogum sonrasi tespit edilen saglikli yenidogan bebekler,
poliklinikte prospektif olarak takibe alindi. Calisma igin Sakarya Universitesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu’ndan (Etik kurul no: 19/03/2019-49, ek belge no:3) onay
alindi. Calismaya dogum sonrasi tespit edilen ve ¢alisma protokoliine uygun olan 54
saglikli yenidogan bebek dahil edildi. Calisma grubundaki hasta sayisi, calismaya
baslamadan Once yapilan power analizde %90 giiven araligini saglayacak sekilde
belirlendi. Caligma grubunun sosyodemografik ozellikleri Hasta Bilgi Formu

(bakimiz ek 1) ile toplandi.

Saglikli yenidogan bebeklerin calismaya dahil edilmeleri, perinatal doénemdeki
enfeksiyon durumlar1 da dahil olmak iizere, fizik muayene bulgulari, postnatal 15-21.
giinde ¢aligma i¢in kan alinana kadar olan dénemdeki beslenme durumu ve ates
takipleri de yapilarak klinige gore karar verildi. Ayrica, gebenin Ozellikleri de
Sakarya Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi, Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
Bolimii’niin dosya kayitlar1 incelenerek bebeklerin ¢aligma protokoliine uygun olup

olmadig: belirlenmistir.

3.1.CALISMAYA DAHIL EDILME VE EDILMEME

3.1.1. Yenidoganin Dahil Edilme Kriterleri
e Dogum haftasinin 39-41 hafta arasinda olmasi
e APGAR skorunun 8 ve lizerinde olmasi (1. ve 5. dakika)
e Konjenital hastalik ve anomali bulunmamasi
e Perinatal enfeksiyon Oykiisii olmamasi
e Transfiizyon Oykiisii olmamasi
e Gebede bilinen kronik hastalik dykiisii olmamasi

e Postnatal 15-21 giinleri arasinda ve saglikli olmasi
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3.1.2. Yenidogan Dahil Edilmeme Kriterleri
e Dogum haftasinin <38+6 hafta, >42 hafta olmasi
e APGAR skoru <8 olmasi (1. ve 5. dakika)
e Konjenital hastalik ve anomali olmasi
e Perinatal enfeksiyon Oykiisii olmasi
e Intrauterin dénemde steroid maruziyeti olmasi

e Ikiz gebelik olmasi

3.1.3. Yenidoganin Dahil Edilebilmesi i¢in Gebede Olmas1 Gereken Kriterler
e Kronik hastalik ve ilag kullanim 6ykiisii olmamasi,
e Gebeligin son 3 aymnda intravendz immiinglobulin almamis olmasi
e Yabanci uyruklu olmamasi,
e Gebeligin son 3 ayinda steroid almamig olmast
e Gebenin kotii aliskanliklarinin (sigara, alkol, madde kullanimi1 vb.) olmamasi

e Ailede genetik hastalik dykiisii olmamasi

3.2. ANTROPOMETRIK OZELLIKLERIN BELIRLENMESI

Arastirmaya dahil edilen bebeklerin, doguma ait bilgileri dogum kayitlarindan temin
edildi. Bebeklerin takipleri poliklinikte yapildi. Bebeklerin sistemik muayenesi, boy,
viicut agirhigir ve bas ¢evresi dlglimleri, ¢alisma icin kan 6rneklerinin alindigr giin
ayni hekim tarafindan yapildi. Bebeklerin agirlik 6l¢iimii, bebegin biitlin kiyafetleri
cikarilarak (bez ile) standart agirlik 6l¢iim cihazi (Seca 727, Germany, 2016) ile, boy
Olclimii standart boy 6l¢iim aleti (Seca 417, Germany, 2016) ile ve bas cevresi elastik

olmayan mezura (Seca 201, Germany, 2016) ile yapildi.

3.3. NUMUNELERIN ALINMASI VE CALISILMASI

Standart giivenlik 6nlemlerine uygun olarak arastirmaya dahil edilen bebeklerden, iki
adet jelli, EDTA’1 tiipe toplam 5 ml vendz kan alindi. Alinan kan numuneleri 6rnek
alimindan hemen sonra Sakarya Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi

Mikrobiyoloji Laboratuvari’nda analiz edildi. Kan numunelerinin birinden otomatik
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analizor cihazi (Celldyn 3400; Abbott Diagnostics, USA) kullanilarak tam kan
sayimi ¢alisildu.

Diger kan numunesinden lenfosit alt gruplari ¢alisildi. Lenfosit alt gruplarinin flow
sitometri ile belirlenmesinde; anti-CD3 PC5, anti-CD8 ECD, anti-CD4 RD1, anti-
CD19 ECD, anti-CD16+56 RDI1 antikorlar1 (Cyto-STAT tetra CHROME, Beckman
Coulter, USA) kullanild1. Lenfosit alt gruplarinin belirlenmesi i¢cin 100 pL kan
ornegi lizerine 10 uL monoklonal antikor ilave edildi ve 15 dakika inkiibe edildi.
Inkiibasyondan sonra tiiplere 500 pL lizis soliisyonu (Optilyse C, Beckman Coulter,
USA) ilave edilerek 10 dakika beklendi. Sonrasinda 500 pL yikama soliisyonu
(Isoflow, Beckman Coulter, USA) eklenerek 10 dakika daha beklendi. Daha sonra
soliisyon 5 dakika siireyle 3000 devir/dak santrifiij edildi. Hazirlanan soliisyon flow-
sitometri cihazinda (Navios EX flow cytometer, Beckman Coulter, USA) flow-

sitometri yontemi ile ¢alisildu.

3.4. ISTATIKSEL ANALIZLER

Calismanin istatistiksel analizleri SPSS software (IBM SPSS Statistics, Version 23.0)
programinda yapildi. Antropometrik 6zellikler ve total 16kosit sayisi, lenfosit sayisi
ve lenfosit alt grup degerleri normal dagilima uygunluk yoniinden Kolmogorov-
Smirnov testi ile incelendi. Normal dagilima sahip degiskenler ortalama ve +standart
sapma bi¢imde gosterildi. Normal dagilim gostermeyen (nonparametrik) degiskenler,
ortanca (¢eyreklikler arasi genislik-CAG) bi¢iminde gosterildi. Bagimsiz gruplar
arasindaki karsilastirmalar degerlendirilirken Mann Whitney U Testi. Olgiimsel
verilerin korelasyon analizi i¢in Spearman korelasyon testi kullanildi. Caligmada

p<0,05 degerleri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

14



4. BULGULAR

Calismaya 31 erkek (%57) ve 23 kiz (%43) olmak iizere toplam 54 bebek dahil
edildi. Caligmaya dahil edilen bebeklerin 17’si (%31) normal spontan vajinal dogum
(NSVD), 37’si (%69) sezaryen (C/S: Caesarean Section) ile dogdu. Bebeklerden
39’u (%72) sadece anne siitli (AS) ile beslenirken 15 bebek (%28) anne siitiine ek

olarak formiila ile besleniyordu (tablo 1).

Tablo 1. Bebeklerin cinsiyet, dogum sekli ve beslenmelerine gore dagilimi

n %
Cinsivet Erkek 31 57
y Kiz 23 43
< . NSVD 17 31
Dogum sekli Cis 37 69
Beslenme lAnne siitii 39 72
|Anne siitii+formiila 15 28
Kisaltmalar: NSVD: Normal spontan vajinal dogum, C/S: Sezaryen
54
51
48
45
42 AS
_ 36 Erkek
v 33
& 30
o 27 Kiz
‘g 24
T 21 NSVD -
18 AS+FORMULA
15
12
9
6
3
0
Cinsiyet Dogum Sekli Beslenme Sekli

Demografik ozellikler

Sekil 1. Hasta sayisinin demografik 6zelliklere gore dagilimi
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S 50 Kiz
N
> 40 NSVD -
o AS+FORMULA
+ 30
©
T 20

10

0

Cinsiyet Dogum Sekli Beslenme Sekli

Demografik 6zellikler

Sekil 2. Hasta say1 yiizdelerinin demografik 6zelliklere gore dagilimi

Calismaya dahil edilen bebeklerin ortalama anne yasi; 29+5,6 yil, ortalama dogum
haftasi; 39+0,6 hafta, ortalama dogum tartisi; 3523+431 gram, ortalama dogum boyu,
50+£1,2 cm, ortalama dogum bas ¢evresi; 35,6+1,1 cm’di (tablo 2).

Tablo 2. Anne yasi, parite ve antropometrik dlgtimlerin degerleri

Ort+SS Medyan [CAG] Alt sinir-iist sinir

/Anne yasi 29+5.6 30 (26-34) 20-42
Parite 1,8+0,7 2 (1-2) 1-3
Dogum haftasi 39+0,6 39 (39-40) 39-41
Dogum tartisi (g) 3523+431 3572 (3255-3773) 2335-4670
Son tarti (g) 3957+412,04 3922 (3700-4200) 2900-5160
Dogum boy (cm) 50+1,2 50 (49-51) 46-52

Son boy (cm) 51,3+1,23 51(51-52) 47-53
IDogum bas ¢evre (cm) 35,6+1,1 36 (35-36) 34-38

Son bas cevre (cm) 36,7+0,9 37 (36-37) 35-39

Kisaltmalar: Ort: Ortalama, s.s: Standart sapma, CAG: Ceyreklikler arasi genislik

Tablo 3. Antropometrik degerlerin ilk ve son 6l¢iim degerleri

i1k 6l¢iim Son 6l¢iim p
Tart1 (g) 3523+431 3957+412,04 <0,001
Boy (cm) 50+1,2 51,3+1,23 <0,001
Bas cevresi (cm) 35,6+1,1 36,7+0,9 <0,001

Veriler aritmetik ortalama + standart sapma bigiminde gdsterilmistir. p: Dogum sonrast ve son kontrol
donemleri arasindaki istatistiksel karsilastirma sonucu
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4835
4335
3835
3335
2835
2335

Tarti (g)

ik Olgiim Son Olgiim

Sekil

3. Tart1 6l¢timlerinin dogum ve son kontrol degerleri

52

Boy (cm)

p<0 05

51

50 -
49 -
48 -
47 -
46 -

ilk Glgtim son Ol¢iim

Sekil

4. Boy ol¢timlerinin dogum ve son kontrol degerleri
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Bas Cevresi (cm)

39
38,5
38
37,5
37
36,5
36
35,5 -
35 -
34,5 -

p<0,05

ilk 6l¢iim son dlgiim

Sekil 5.Bas ¢evresi 6l¢iimlerinin dogum ve son kontroldeki degerler

Calismaya dahil edilen bebeklerin cinsiyetlerine gore yapilan degerlendirmede; anne
yasi, dogum haftasi, dogum tartisi, son tartisi, dogum boyu, son boyu, dogum bas
cevresi ve son bas cevresi degerleri arasinda anlamli fark bulunamadi (p>0,05),

(tablo 4).

Tablo 4: Demografik ve antropometrik dzelliklerin cinsiyete gore degisimi

Cinsiyet
Kiz Erkek p
Anne yast 29,9+5,16 29,8+5.8 0,965
Dogum haftasi 39,6+0,5 39,6+0,7 0,876
Dogum tartisi (g) 3410+466,6 3606,9+372,6 0,270
Son tarti (g) 3842,24381,7 4043,03+406,1 0,254
Dogum boyu (cm) 50 (49-51) 50 (50-51) 0,370
Son boyu (cm) 51 (51-52) 51 (51-52) 0,635
Dogum bag gevresi (cm) 35 (35-36) 36 (35-36) 0,530
Son bag ¢evresi (cm) 36,5 (36-37) 37 (36-37) 0,280

Veriler aritmetik ortalamatstandart sapma ve ortanca [¢eyreklikler arasi geniglik] biciminde
gosterilmistir. p: Erkek ve kiz gruplar arasindaki istatistiksel karsilastirma sonucu
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Hem erkeklerde hem de kizlarda dogum sonrasi antropometrik degerler ile son
kontroldeki antropometrik degerler arasinda istatiksel olarak anlamli fark bulundu
(p<0,05), (tablo 5).

Tablo 5. Antropometrik degerlerin ilk ve son dlgliimde cinsiyete gore degisimi

Erkek Kiz
(n=31) (n=23)
Dogum 3606,9+372,6 3410+466,6
Kilo(g) Son 4043,1+406,1 3842.2+381,7
D <0,001 <0,001
Dogum 50 (50-51) 50 (49-51)
Boy(cm) Son 51 (51-52) 51 (51-52)
p <0,001 <0,001
Dogum 36 (35-36) 35 (35-36)
z?z)cevr“i son 37 (36-37) 36,5 (36-37)
p <0,001 <0,001

Veriler aritmetik ortalama + standart sapma ve ortanca [¢eyreklikler arasi genislik] biciminde
gosterilmistir. p:Dogum sonrasi ve son kontrol donemleri arasindaki istatistiksel karsilastirma
sonucu

Calismaya dahil edilen bebeklerin dogum sekline gore anne yasi, dogum haftasi,
dogum tartisi, son tartist, dogum boyu, son boyu degerleri arasinda anlamli fark
bulunamazken, dogum sekli ile dogum bas c¢evresi ve son bas g¢evresi arasinda

anlamli1 fark bulundu (p<0,05) (tablo 6).

Tablo 6. Demografik ve antropometrik 6zelliklerin dogum sekline gore degisimi

Dogum Sekli
C/S NSVD p
Anne yas1 29,6+5.4 30,4+5,8 0,563
Dogum haftasi 39,5+0,7 39,6+0,6 0,441
Dogum tartisi (g) 3613,4+335,5 3326,5+525,7 0,087
Son tart1 (g) 4015,9+348,1 3830,3+492,1 0,106
Dogum boyu (cm) 50 (50-51) 50 (49-51) 0,830
Son boyu (cm) 51 (51-52) 51 (50-52) 0,946
E;ﬁq%um bas ¢evresi 36 (35-36) 35 (34-36) 0,014
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Son bas gevresi

(cm) 37 (36-37) 36 (36-37) 0,019

Kisaltmalar: C/S: Sezaryen, NSVD: Normal spontan vajinal dogum. Veriler aritmetik ortalama +
standart sapma ve ortanca [¢eyreklikler arasi genislik] bi¢iminde gosterilmistir. p: C/S ve NSVD
gruplar arasindaki istatistiksel karsilagtirma sonucu

Dogum sekli, hem NSVD olan hem de C/S olan bebeklerde, dogum sonrasi

antropometrik degerler ile son kontroldeki antropometrik degerler arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0,05), (tablo 7).

Tablo 7. Antropometrik degerlerin ilk ve son dlglimde dogum sekline gore degisimi

C/s NSVD
(n=42) (n=12)
Dogum 3613,4+335,5 3326,5+£525,8
Kilo(g) Son 4015,9+348,1 3830,3+492,1
P <0,001 0,002
Dogum 50 (50-51) 50(49-51)
Boy(cm) Son 51(51-52) 51 (50-52)
p <0,001 0.002
Dogum 36 (35-36) 35 (34-36)
Bas Cevresi ) )
(cm) Son 37(36-37) 36(36-37)
p <0,001 0,002

Kisaltmalar: C/S: Sezaryen, NSVD: Normal spontan vajinal dogum. p: Dogum sonrasi ve son kontrol
donemleri arasindaki istatistiksel karsilastirma sonucu. Veriler aritmetik ortalama + standart sapma ve
ortanca [geyreklikler arasi genislik] bigiminde gosterilmistir.

Calismaya dahil edilen bebeklerin beslenme sekline gére anne yasi, dogum haftasi,
dogum tartisi, dogum boyu, son boyu, dogum bas cevresi, son bas c¢evresi
degerlerinin arasinda anlamli fark bulunamazken, beslenme sekline gore son tarti

arasinda anlamli fark bulundu (p<0,05) (tablo 8).

Tablo 8. Demografik ve antropometrik 6zelliklerin beslenme sekline gore degisimi

Beslenme Sekli

AS AS+Formiila p
0,862

Anne yast 29,8+5.4 30,1+5,7
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Dogum haftasi

39,5+0,6 39,7+0,6 0,406
Dogum tartis1 (g) 3570.9+4162 3398,7+428,1 0,127
Son tart1 (g) 4024,3+400,1 3783,6+376,7 0,042
Dogum boyu (cm) 50 (50-51) 50 (49-51) 0,431
Son boyu (cm) 51 (51-52) 51 (50-52) 0,211
](?:%]g)um bas gevresi 36 (35-36) 35 (34-36) 0,273
(Scorg)bas gevresi 37 (36-37) 36 (36-37) 0,689

Kisaltmalar: AS: Anne siitii. p: AS ve AS+Formiila gruplar1 arasindaki istatistiksel karsilastirma
sonucu. Veriler aritmetik ortalama + standart sapma ve ortanca [¢eyreklikler arasi genislik] bigiminde
gosterilmistir.

Beslenme sekline gore hem AS ile beslenen bebeklerde hem de AS+formiila ile
beslenen bebeklerde dogum sonrasi antropometrik degerler ile son kontroldeki

antropometrik degerler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0,05),

(tablo 9).

Tablo 9. Antropometrik degerlerin ilk ve son Olgiimde beslenme sekline gore

degisimi
AS AS+Formiila
(n=41) (n=13)
Dogum 3570,9+416,1 3398,6+428,1
Kilo(g) Son 4024,3+400,1 3783,6+£376,8
p <0,001 0,001
Dogum 50 (50-51) 50 (49-51)
Boy(cm) Son 51 (51-52) 51(50-52)
p <0,001 0,001
Dogum 36 (35-36) 35 (34-36)
Bas Cevresi (cm) |Son 37 (36-37) 36 (36-37)
p <0,001 0,001

Kisaltmalar: AS: Anne siitii. p: Dogum sonrasi ve son kontrol donemleri arasindaki istatistiksel
kargilagtirma sonucu. Veriler aritmetik ortalamatstandart sapma ve ortanca [ceyreklikler arasi
genislik] bigiminde gésterilmistir.

Calismaya dahil edilen bebeklerin WBC, lenfosit yiizdesi ve mutlak sayisi, CD3+-,
CD4+- ve CD8+-T lenfosit yiizdesi ve mutlak sayisi, CD4/CD8 orani, CD19+-B
lenfosit yilizdesi ve mutlak sayisi, CD16/56+-NK hiicre yiizdesi ve mutlak sayisinin

ortalamalari, standart sapmalari, medyan, g¢eyreklikler arasi genislik, alt ve {ist

degerleri ve %95 giiven aralig1 degerleri tabloda verildi (tablo 10).
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Tablo 10. Lokosit, lenfosit ve lenfosit alt grup degiskenlerinin ortalama, standart

sapma, medyan, ceyreklikler arasi genislik, alt ve iist sinir ve %95 giiven araligi

degerleri
%95 Giiven
Orttss Alt-iist sinir
Ortanca (CAG) Arah@
9555
WBC 9983,50+2353,20 6070-15800 9360-10600
(8380-11425)
) 59,8
Lenfosit (%0) 59,848,2 35-76,7 57,7-62
(55,1-65,1)
5650
Lenfosit 5950,00+1559,80 3440-10800 5530-6370
(4778-6673)
76
CD3+ (%) 75,2+6,9 58-86 73,3-77
(70-81,2)
4206
CD3+ 4474,10+£1254,50 2580-8640 4140-4810
(3665-5006)
54,3
CD4+ (%) 55,4+7,4 44,3-77,4 53,4-57,4
(50-59,7)
3069
CD4+ 3268,70+869,70 1744,1-6276,9 3040-3500
(2704-3677)
21,1
CD8+ (%) 21,1+5,3 7,7-35,1 19,7-22,6
(17,2-24,4)
1194
CD8+ 1274,00+504,50 331-2611,4 1140-1410
(916-1585)
2,55
CD4/CD8 2,90+1,40 1,3-9,4 2,5-3,3
(2,21-3,27)
12,5
CD19+ (%) 13,4459 2,5-31,2 11,9-15
(9,2-16,4)
659
CD19+ 812,50+460,70 124,7-2455,7 690-936
(516-1005)
8
CD16/56+ (%) 8,2+3,8 0,3-19,5 7,2-9,2
(5,3-9,9)
461
CD16/56+ 490,70+283,90 14,7-1771,2 415-566
(332-614)

Kisaltmalar: WBC: Total 16kosit sayisi, Ort: Ortalama, s.s: Standart sapma, CAG: Ceyreklikler arasi

genislik
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Caligsmaya dahil edilen bebeklerin cinsiyetine gore total 16kosit sayisi, lenfosit sayisi
ve yiizdesi, CD3+-, CD4+-, CD8+-T lenfosit yiizde ve mutlak degeri, CD4/CDS8
orani, CD19+-B lenfosit ylizde ve mutlak degeri, CD16/56+-NK hiicre yiizde ve
mutlak degeri ile arasinda anlamli1 fark bulunamadi (p>0,05) (tablo 11).

Tablo 11. Cinsiyete gore total 16kosit sayisi, lenfosit ve lenfosit alt gruplar degerleri

Erkek Kiz
(n=31) (n=23) P
WBC 10230,60+2285,70 9650,40+2401,40 0,302
Lenfosit 6113.201532,90 5730+1568,8 0,234
Lenfosit (%) 60,1482 59,50+8,05 0,624
CD3+ VA 4293,80+1123,50 0,479
0,
CD3+ (%) 7514704 75,246,7 0,986
CD4+ 3449.60:4941,00 3159,70+747,90 0,436
(0)
CD4+ (%) 540475 56,1+7,1 0,506
CD8+ 1242 (965,6-1619,8) 1170 (819-1547,9) 0,231
CD8+ (%) 22,1 (18,5-24,6) 19,7 (16,9-24,4) 0,306
CD4/CD8 2,5 (2,2-3) 2,6(2,25-3,6) 0,367
CD19+ 662,6 (496,1-1137,5) | 649,2 (531,7-1006) 0,993
CD19+ (%) 12,1 (7,5-17,3) 13,3 (10-16,4) 0,396
CD16/56+ 474,2 (329,9-666,9) 450 (248,4-568,4) 0,436
CD16/56+ (%) 7,8 (5,8-10,5) 8,2 (5,1-9,7) 0,930

Kisaltmalar: WBC: Total l6kosit sayisi. Veriler aritmetik ortalamatstandart sapma ve ortanca
[ceyreklikler arast genislik] bigiminde gosterilmistir.

Calismaya dahil edilen bebeklerin dogum sekline gore total 16kosit sayisi, lenfosit

sayis1 ve yiizdesi, CD3+-, CD4+-, CD8+-T lenfosit yiizde ve mutlak degeri,
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CD4/CD8 orani, CD19+-B lenfosit yiizde ve mutlak degeri, CD16/56+-NK hiicre

yiizde ve mutlak degerlerinin arasinda anlamli fark bulunamadi (p>0,05), (tablo 12).

Tablo 12. Dogum sekline gore total 16kosit sayisi, lenfosit ve lenfosit alt gruplari

degerleri
C/s NSVD p
(n=37) (n=17)

WBC 10066,20+£2299,10 9803,50+2457,60 0,479
Lenfosit 6167,0£1650,1 5477,6x£1215,4 0,230
Lenfosit (%0) 61,2+7,6 59,8+8,4 0,209
CD3+ 4630,7+1282,5 4128,7+£1115,6 0,096
CD3+ (%) 75,246,9 75,146,8 0,926
CDA4+ 3403,40+899,80 2975,50+717,70 0,072
CD4+ (%) 55,.8+7,7 54,5466 0,682
CD8+ 1242 (1050,7-1608,9) | 965,6 (795,5-1233,3) 0,078
CD8+ (%) 21,3448 20,7463 0,376
CD4/CD8 2,5(2,2-3,1) 2,80 (2,15-3,5) 0,370
CD19+ 667,9 (490,8-1130,7) 655,6 (541,9-844,7) 0,730
CD19+ (%) 13 (8,8-16,7) 11,50 (9,9-17,6) 0,759
CD16/56+ 460,3 (280,1-657,1) 461,8 (374,1-511,2) 0,730
CD16/56+ (%) 8 (4,9-10,2) 8,1(6,7-11,1) 0,306

Kisaltmalar: C/S: Sezaryen, NSVD: Normal spontan vajinal dogum. Veriler aritmetik
ortalama+tstandart sapma ve ortanca [¢eyreklikler arasi genislik] bigiminde gdsterilmistir.

Calismaya dahil edilen bebeklerin beslenme sekline gore total 16kosit sayisi, lenfosit

sayis1 ve yiizdesi, CD3+-, CD4+-, CD8+-T lenfosit yiizde ve mutlak degeri,
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CD4/CD8 orani, CD19+-B lenfosit yiizde ve mutlak degeri, CD16/56+-NK hiicre

yiizde ve mutlak degerlerinin arasinda anlamli fark bulunamadi (p>0,05), (tablo 13).

Tablo 13. Beslenme sekline gore total 1okosit sayisi, lenfosit ve lenfosit alt grup

degerleri
AS AS+Formiila p
(n=39) (n=15)

WBC 9910,002165,70 10174,002773,10 0,915
Lenfosit 6013,30:1576,90 5785,301501,90 0,636
Lenfosit (%) 60,7+7.9 57.648.4 0,235
i 4572,10+£1284,20 4219,50+1134,80 0,359
CD3+ (%) 75.9+5.,7 73.248.9 0,411
CD4+ 3316,10+891,80 3145,41£796,30 0,518
CD4+ (%) 55,6+7.1 54,848.1 0,636
CDa+ 1226,5 (914,64) 1170 (853,12-1242) 0,622
CD8+ (%) 21,7 (17-243) 202 (17,1-24.9) 0,877
CD4/CD8 2,6 (2,2-35) 23 (22-32) 0,663
CD1o+ 704,7 (554,4-1006) | 511 (347,4-1015,7) 0,134
CD19+ (%) 13 (9,8-17,3) 10,1 (7-13,3) 0,173
CD16/56+ 4578 (308,2-616,2) | 462,8 (417,6-668) 0,582
CD16/56+ (%) 78 (5,1-9,1) 9,4 (6,3-11,9) 0,275

Kisaltmalar: AS: Anne siitii. Veriler aritmetik ortalama+standart sapma ve ortanca [¢eyreklikler
arasi geniglik] bigiminde gosterilmistir.

Lenfosit alt gruplarimin birbirleri ile arasindaki iliski Spearman korelasyon testi ile
incelendi. Sonuglar degerlendirildiginde; CD3+-T lenfosit yiizdesi ile CD4+-T
lenfosit ylizdesi arasinda pozitif, gii¢lii (rho:0,674); CD19+-B lenfosit ylizdesi
arasinda ters negatif, gii¢lii (rho:-0,641), CD16/56+-NK hiicre yiizdesi ile arasinda
negatif, giicli (rho:-0,375) ve istatiksel olarak anlamli (p<0,001) iliski bulundu.
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CD4+-T lenfosit yiizdesi ile CD8+-T lenfosit yiizdesi arasinda negatif (rho:-0,379),
CD4/CD8 oran1 arasinda pozitif (rho:0,690) ve CD19+-B lenfosit ylizdesi arasinda
negatif (rho:-0,468), istatistiksel olarak anlamli iliski bulundu (p<0,001). CD8+-T
lenfosit ile CD4/CDS8 orani arasinda negatif, giiglii (rho:-0,914), CD19+-B lenfosit
arasinda negatif, zayif (rho:-0,289) ve istatistiksel olarak anlamli iliski bulundu

(p<0,001), (tablo 14).

Tablo 14. Lenfosit alt grup yiizde degerlerinin kendi arasinda korelasyonu

CD3+ (%) |CD4+ (%)| CD8+ (%) | CD4/CD8 |CD19+ (%)(CD16/56+(%)
h
CD3+ (%) rpo
rho 0,674***
D4+ (% :
CDa+ (%) D <0,001
rho 0,209 -0,379**
CD8+ (%
6) P 0,130 | 0,005
rho 0,117 0,690*** | -0,914***
D4/CD
CD4/CD8 p 0,401 <0,001 <0,001
rho -0,641*** |-0,468***| -0,289* 0,040
Dl + 0/ l L 1 1
CD19+ (%) p <0,001 <0,001 0,034 0,772
CD16/56+ rho -0,375** -0,206 -0,058 -0,067 -0,087
(%) p 0,005 0,136 0,678 0,632 0,574
Kisaltmalar:*<0,05, **<0,01, ***<0,001. Veriler Spearman korelasyon katsayisi ile gosterilmistir
(rho degeri)

Lenfosit alt gruplar ile demografik ve antropometrik degerler arasindaki iligkiler
incelendiginde CD8+-T lenfosit yiizdesi ile dogum bas ¢evresi arasinda pozitif, zayif
(rho:0,298) ve istatistiksel olarak anlamli iliski bulundu (p:0,029). CD19+-B lenfosit
yiizdesi ile son tart1 arasinda negatif, zayif (rho:-0,306) ve istatistiksel olarak anlaml

iliski bulundu (p:0,024) (tablo 15).

Tablo 15. Lenfosit alt grup yiizde degerlerinin antropometrik ve demografik

ozellikler ile korelasyonu

Anne Dogum | Dogum Dogum Dogum |Son bas

. Son boy Son tart1 . .

yasi Parite | haftast | boyu tartist bas cevresi| cevresi

CD3+ (%) rho | 0,032 | 0,216 | -0,237 | 0,016 | -0,057 | -0,065 | -0,039 | 0,106 | 0,124
p 0,820 | 0,117 | 0,084 | 0,906 | 0,683 | 0,642 | 0,781 | 0,445 | 0,373

CD4+ (%) rho | 0,040 | 0,223 | -0,128 | -0,122 | -0,130 | -0,131 | -0,135 | 0,086 | 0,123
p 0,773 | 0,106 | 0,356 | 0,378 | 0,350 | 0,346 | 0,332 | 0,535 | 0,375

CD8+ (%) rho | 0,079 | 0,112 | 0,085 | 0,178 | 0,089 | 0,164 | 0,110 | 0,298* | 0,221
p 0,570 | 0,419 | 0,543 | 0,198 | 0,520 | 0,235 | 0,427 | 0,029 | 0,108
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CD4/CDS rho | 0,055 | 0,168 | -0,126 | -0,175 | -0,121 | -0,143 | -0,109 | -0,182 |-0,120
p 0,691 | 0,224 | 0,386 | 0,207 | 0,385 | 0,301 | 0,433 0,187 | 0,386
CD19+ (%) rho | 0,018 | 0,034 | 0,197 | -0,049 | 0,024 | -0,026 | 0,139 | -0,087 |-0,108
p 0,897 | 0,810 | 0,154 | 0,724 | 0,866 | 0,854 | 0,318 0,533 | 0,436
CD16/56+ rho | -0,018 | -0,125 | 0,042 | -0,153 | -0,127 | -0,202 |-0,306* | -0,237 | -0,265
(%) p 089 | 0,367 | 0,762 | 0,269 | 0,362 | 0,143 | 0,024 0,084 | 0,053

Kisaltmalar: *<0,05, **<0,01, ***<0,001. Veriler Spearman korelasyon katsayisi ile gosterilmistir

(rho degeri)
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Sekil 6. Dogum bas ¢evresi ile CD8+-T hiicre (%) arasindaki korelasyon grafigi
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Sekil 7. Son tart1 ile CD16/56+-NK hiicre (%) arasindaki korelasyon grafigi

Bu c¢aligmada elde edilen lenfosit alt grubu degerleri ile literatiirde ayni degerleri

incelemis olan arastirmalarin sonuglar1 karsilastirildi; benzerlik ve farkliliklar

tablolarda 6zetlendi (16a, 16b, 16c, 16d, 17a, 17b, 18).

Tablo 16a. Lenfosit alt grup degerlerinin Raes ve ark.’nin yaptigi ¢alisma sonuglari

ile karsilastirilmasi.

Cahismamiz (n:54)

Raes ve ark.* (n:74)

CD3+ 4206 (3665-5006) 2610 (2010-3360)
CD3+ (%) 76 (70-81,2) 59,1 (52,9-97,9)
CD4+ 3069 (2704-3677) 1930 (1490-2590)
CD4+ (%) 54,3 (50-59,7) 44,2 (39,3-51,4)
CD8+ 1194 (916-1585) 920 (700-1300)
CD8+ (%) 21,1 (17,2-24,4) 21,6 (18,6-26)
CD4/CD8 2,55 (2,21-3,27) 1,91 (1,62-2,46)
CD19+ 659 (516-1005) 620 (340-910)

CD19+ (%)

12,5 (9,2-16,4)

12,8 (9,2-17,4)

CD16/56+

461 (332-614)

500 (260-880)
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CD16/56+ (%) 8 (5,3-9,9) 12,2 (7,3-17,2)

*: Raes ve ark. 1993. Veriler: Medyan ve ¢eyreklikler aras1 genislik seklinde diizenlenmistir.

Raes ve ark.’nin yaptig1r calismaya gore ozellikle CD3+-T hiicrelerin ylizde ve
mutlak sayisal degerleri, istatistiksel olarak karsilastiramasak ve p degeri veremesek

dahi, galismamizda daha yiiksek goriinmektedir.

Tablo 16b. Lenfosit alt grup degerlerinin Scheffer-Mendoza ve ark.’nin yaptigi

calisma sonuglar ile kargilastirilmast.

Calismamiz (n:54)

Scheffer-Mendoza ve ark.* (n:50)

CD3+ 4206 (2725-6841) 3237 (1485-5797)
CD3+ (%) 76 (62,5-84,9) 47 (26-57)

CD4+ 3069 (2125-4936) 1794 (720-3748)
CD4+ (%) 54,3 (45-69,7) 61 (45-71)

CD8+ 1194 (488,7-2287) 1036 (458-1922)
CDB8+ (%) 21,1 (11,2-31,3) 34 (18-52)
CD19+ 659 (259-1949) 956 (278-1456)

CD19+ (%)

12,5 (5,78-26,27)

13 (06-23)

CD16/56+

461 (120,7-963,9)

1936 (480-3658)

CD16/56+ (%)

8 (2,03-16,4)

29 (16-50)

*: Scheffer-Mendoza ve ark. 2020. Veriler medyan (%5-95 persantil) seklinde diizenlenmistir.

Scheffer-Mendoza ve ark.’nin ¢alismasina gore Ozellikle CD3+- ve CD4-T
hiicrelerin mutlak degerleri, istatistiksel olarak karsilastiramasak ve p degeri
veremesek dahi, ¢caligmamizda daha yiiksek fakat CD16/56+-NK hiicre degeri daha

diisiik goriinmektedir.

Tablo 16¢. Lenfosit alt grup degerlerinin Amatuni ve ark.’nin yaptigt calisma

sonuglari ile karsilagtirilmasi.

Cahsmamiz (n:54) Amatuni ve ark.* (n:75)

CD3+ 4205,76 (4140-4810) 2968 (1512-6092)
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CD3+ (%) 76 (73,3-77) 69 (45-88)
CD4+ 3040 (3040-3500 1980 (912-4725)
CD4+ (%) 54,29 (53,4-57,4) 47 (28-70)
CD8+ 1193,76 (1140-1410) 800 (352-1632)
CD8+ (%) 21,14 (19,7-22,6) 19 (11-31)
CD19+ 659,15 (690-936) 656 (120-1512)
CD19+ (%) 12,47 (11,9-15) 16 (2-31)
CD16/56+ 461,06 (415-566) 315(98-1330)
CD16/56+ (%) 8,02 (7,18-9,24) 7 (3-26)

~* Amatuni ve ark.2019. Veriler %95 giiven arali1 seklinde diizenlenmistir

Amatuni ve ark.’nin ¢alismasina gore, Ozellikle CD3+-, CD4+-, CD8+-T ve
CD16/56+-NK hiicrelerinin yiizde ve mutlak sayisal degerleri, istatistiksel olarak
kargilagtiramasak ve p degeri veremesek dahi, calismamizda daha yiliksek

goriinmektedir.

Tablo 16d. Lenfosit alt grup yiizde degerlerinin Jeppesen ve ark.’nin yaptigi ¢alisma

sonugclar ile karsilastiriimasi.

Cahismamiz (n:54) Jeppesen ve ark.* (n:87)
CD3+ (%) 76 (58-86) 88 (59-119)
CD4+ (%) 54,2 (44,3-77,4) 64 (40-89)
CD8+ (%) 21,14 (7,7-35,1) 23 (10-58)
CD4/CD8 2,55 (1,3-9,4) 2,9 (1-6,7)

*: Jeppesen ve ark. 2004. Veriler medyan ve alt-iist sinir olarak verilmistir.

Jeppesen ve ark.’nin g¢aligmasina gore, 6zellikle CD3+-, CD4+-, CD8+-T hiicrelerin
yiizde degerleri, istatistiksel olarak karsilastiramasak ve p degeri veremesek dahi,

calismamizda az da olsa diisiik goriinmektedir.

Tablo 17a. Lenfosit alt gruplar1 degerlerinin cinsiyete gore Ding ve ark.’nin yaptigi

calisma sonugclari ile karsilastirilmasi
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Calismamiz (n:54)

Ding ve ark.* (n:21)

E:4347 (3121-6683)

E:3073 (1856-4021)

Cch3+ K:4080 (2736-6273) K:3636 (2421-4577)
E:76 (64,4-84,4) E:68,29 (54,26-80,9)
0,
CD3+ (%) K:75 (65,1-84) K:75.7 (74,1-82,6)
. E:3182 (2241-4668) E: 2156 (1330-3105)
K:2962 (2268-4506) K:2548 (1744-3226)
E:53,8 (46-66) E:47,1 (41,9-55,5)
0,
CD4+ (%) K: 55,9 (459-67,3) K:53,7 (51,3-58,5)
. E:1242 (758-2184) E:880 (657-1152)
K:1170 (562-1917) K:1026 (609-1348)
E:22,1 (15,6-28) E:19,1 (16,9-26,1)
0,
D8+ (%) K:19,7 (13,1-28,4) K:19,4 (17,2-27,1)
E:2,5 (1,75-3,6) E:2,2 (19-3,1)
cp4/cDs K:2.6 (1.7-4,5) K:2.7 (1,9-3,3)
Do E:662,6 (291-1509) E:774 (344-2090)

K:649,2 (475-1311)

K:466 (292-858)

CD19+ (%)

E:12,1 (6,2-21)
K:13,3 (8,9-21,9)

E:8,6 (7,7-35,2)
K:9,2 (7,4-17,7)

CD16/56+

E:474,2 (153-774)
K:450 (228-1081)

E:350(267-730)
K: 377(266-602)

CD16/56+ (%)

E:7,8 (2,4-12)
K:8,2 (4,2-17)

E:8,6 (5,9-15,5)
K:8,2 (6,9-14,1)

Kisaltmalar: E: Erkek, K: Kiz. *: Ding ve ark 2018. Veriler medyan (%10-90 persantil) olarak
verilmigtir.

Ding ve ark.’nin galismasina gore, 6zellikle CD3+-T hiicrelerin (CD4+ ve CD8+
dahil) yiizde ve mutlak sayisal degerleri, istatistiksel olarak kargilagtiramasak ve p
degeri veremesek dahi, calismamizda erkek bebeklerde daha yiiksek goriinmektedir.
Ayrica ¢alismamizin kiz bebeklerinde B ve NK hiicre mutlak sayilar1 daha yiiksek

goriinmektedir.

Tablo 17b. Lenfosit alt gruplart degerlerinin cinsiyete gore Scheffer-Mendoza ve

ark.’nin yaptig1 ¢aligma sonuglari ile karsilastirilmasi

Cahsmamiz (n:54) Scheffer-Mendoza ve ark.* (n:50)
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CD3+ E:4347 (2803-7711) E:2971 (1505-5886)
K:4080 (2716-6701) K:3387 (1013-5858)

CD3+ (%) E:76 (61-85,4) E:46 (24-62)
K:75 (61,6-81,2) K:48 (29-70)

CD4+ E:3182 (1968-5832) E:1576 (669-3892)
K:2962 (2154-4695) K:1875 (701-3677)

CD4+ (%) E:53,8 (44,8-72) E:52 (38-70)
K:55,9 (44,8-72) K:58 (47-78)

CD8+ E:1242 (590-2560) E:1013 (457-2095)
K:1170 (368-1986) K:1050 (240-1938)

CDB8+ (%) E:22,1 (11,8-33,8) E:30 (22-57)
K:19,7 (8,6-30,5) K:30 (14-49)

CD19+ E:662,6 (180-1988) E:802 (264-1444)

K:649,2 (313-2229)

K:1054 (238-1662)

CD19+ (%)

E:12,1 (3,8-30,3)
K:13,3 (6,9-24,6)

E:12 (5-27)
K:14(10-22)

CD16/56+

E:474,2 (51-818)
K:450 (152-1659)

E:1995 (514-3899)
K:1852 (428-3705)

CD16/56+ (%)

E:7,8 (1,05-13,6)
K:8,2 (3,3-19,2)

E:31 (17-52)
K:25 (8-48)

Kisaltmalar: E: Erkek, K: Kiz. *:Scheffer-Mendoza ve ark 2020. Veriler medyan (%5-95 persantil)
seklinde verilmistir.

Scheffer-Mendoza ve ark.’nin ¢alismasina gore, 6zellikle CD3+-T hiicrelerin yiizde
ve mutlak sayisal degerleri, istatistiksel olarak karsilastiramasak ve p degeri
veremesek dahi, calismamizda hem kiz hem de erkek bebeklerde daha yiiksek
goriinmektedir. Fakat hem kiz hem de erkek bebeklerde B ve NK hiicre mutlak say1

ve yiizdeleri Scheffer-Mendoza ve ark.’nin ¢alismasinda daha yiiksektir.

Tablo 18. Lenfosit alt gruplar1 CD3+ ve CD19+ hiicre degerlerinin Falcao’nun

yaptig1 calisma sonuglar ile karsilastirilmast

Cahismamiz (n:54) Falcao* (n:3) p
CD3+ 4474,10£1254,50 2310,00+610,00 0,004
CD3+ (%) 75,1+6,9 62,6+9,2 0,003
CD19+ 812,53+460,68 430,00+9,00 0,159
CD19+ (%) 13,4+5,9 11,642,5 0,594
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https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Falc%26%23x000e3%3Bo%20RP%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=6966987

*: Falcao 1980. Veriler ortalama+standart sapma ile verilmistir. *: Bu ¢alisma ile ilgili diger kaynak
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik mevcut (p<0,05).

Falcao’nun calismasma gore, 6zellikle CD3+-T ve CD19+-B hiicrelerin yiizde ve
mutlak sayisal degerleri, calijmamizda daha yiiksek gdriinmektedir. Istatistiksel
olarak karsilastirilma yapildiginda ise CD3+-T hiicrelerin yiizde ve mutlak sayisal

degerleri anlamli sekilde farkli bulunmustur.

Sonug olarak, ¢alismamizda 6zellikle CD3+-T hiicrelerin yiizde ve mutlak sayisal
degerleri, istatistiksel olarak karsilastiramasak ve p degeri veremesek dahi, daha
yiiksek goriinmektedir. Yine bu sonug literatiirdeki erkek bebeklerle yapilan

calismalara gore kiyaslandiginda da benzerdir.
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5. TARTISMA

Klinikte hastaliklarin tanisin1  koymakta, risk varligini ve hastalifin seyrini
belirlemede, tani sonrasi izlem ve sagaltim segeneklerinin degerlendirilmesinde
laboratuvarlarin sunmus oldugu veriler yol gostericidir. Bu nedenle laboratuvar
sonuglarmin dogru degerlendirilmesinde hasta popiilasyonuna gore referans degerleri
cok onemlidir (Enli ve ark 2003, Baskin ve ark 2010). Referans araliklari, cesitli
yontemlerle segilmis referans bireylere ait degerler dagilimindan, parametrik ve
parametrik olmayan istatistiksel yontemlerle belirlenmektedir (Motor ve ark 2009).
Periferik kan lenfosit alt gruplarinin eriskin ve cocukluk doneminde referans
araliklarinin belirlenebilmesi amaciyla bir¢cok degisik calisma yapilmistir (Falcdo
1980, Yanase et al 1986, Erkeller-Yiiksel et al 1992, Stern et al 1993, Kotylo et al
1993, Osugi et al 1995, Comans-Bitter WM et al 1997, Bussel et al 1998,
Ikinciogullart et al 2004, Bisset et al 2004, Al-Mawali et al 2013, Tosato et al 2015,
Shala-Zimra et al 2016).

Diinya’da ve Tiirkiye’de lenfosit alt gruplari referans araligini belirlemek i¢in
yapilan birgok calisma olmasma ragmen, sadece yenidogan donemine yonelik
yapilmig, ¢ok az sayida c¢alisma bulunmaktadir (Gasparoni et al 1992, Raes et al
1993, D'Arena et al 1998, Chirico et al 1999, Juretic et al 2000, Juretic et al 2004,
Berrington et al 2005, Sack et al 2007, Tiirkmen ve ark 2008, Azarsiz et al 2017).
Yapilan caligmalarin verileri, yenidogan doneminden 18 yasina kadar farkli yas
gruplarinda ve farkli sayida hasta popiilasyonuna aittir. Calismalarda lenfosit alt grup
degerleri ve referans araliklari, belirlenen yas gruplarina gore farklilik gosterir.
Caligmalarda yenidogan donemine ait alian Orneklerin biiyiik kismi, dogumdan
hemen sonra kordon kanindan, az bir kismi periferik ven6éz kandan yine diger yas
gruplarinda ise vendz olarak almmistir. Yapilan ¢alismalarda kordon kan
orneklerinde deneyimsiz, antijen ile uyarilmamis ve immatiir T lenfosit, B lenfosit ve
NK hiicresi bulunmasi nedeniyle, ¢alismamizin daha spesifik olmasi ve yenidogan
donemi lenfosit alt grup diizeylerini maternal etkiden kismen daha uzak sekilde ve

daha iyi yansitabilmesi amaciyla, numuneler postnatal 15-21. giinde ven6z kandan
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alind1 (Osugi et al 1995, De Paoli et al 1998, Raes et al 1993, Lin et al 1998,
Ikinciogullari et al 2004).

Caligmamizda, yenidogan saglikli bebeklerden lenfosit alt grup diizeyleri saptanip,
ilkemize Ozgiin referans degerlerinin olusturulmasina, katkida bulunulmasi
amaglandi. Calismanin baslangicinda, ¢alisma grubu segilirken, 6ncelikle lenfosit alt
gruplariin diizeylerini etkileyebilecek etkenler, belirlenen kriterler ile (calismaya
dahil edilme ve edilmeme kriterleri), en aza indirilmeye ¢alisildi. Ayrica bebeklerin
dogum sekline, cinsiyetine, beslenme sekline, antropometrik ve demografik

Ozelliklerine gore sonuclarin degisip degismedigi arastirildi.

Calismaya alman bebeklerin dogumda olclilen antropometrik degerleri ile
numunelerin alindig1 giin 6l¢iilen antropometrik degerleri arasinda anlamli fark
bulundu (p<0,05). Tirk ¢ocuklart igin yapilmis olan persantil tablosuna gore;
calismaya alinan bebeklerde tarti, boy ve bas c¢evresi dl¢limlerindeki artisin yeterli
oldugu ve olgiilen degerlerin normal sinirlarda oldugu goriildii (Neyzi ve ark 2008).
Bu da bize ¢aligmaya alinan grubun saglikli biiyiiyiip gelistigi ve herhangi bir etki
altinda olmadigimi gostermektedir. Kiz bebekler ile erkek bebeklerin dogumda ve
numunelerin alindig1 giin Olgiilen antropometrik degerleri arasinda anlamli bir fark
bulunamazken; hem kiz bebekler hem de erkek bebeklerin dogumdan hemen sonra
Ol¢iilen antropometrik degerleri ile numunelerin alindig1 giin Slgiilen antropometrik
degerleri arasinda anlamli fark bulundu (p<0,05), (Tablo 3-4). Elde edilen sonuglara
gore kiz ile erkek bebeklerin Olciilen antropometrik degerleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark olmamasina ragmen, erkek bebeklerin tartt ve bas cevresi
Olciimleri kiz bebeklerden fazladir. Bu durum gelisme siirecinde, bebeklerin tarti,
boy, bas cevresi Olclimlerinin ve gelisme durumunun beklendigi gibi erkek
bebeklerde kiz bebeklere gore daha fazla olmasi ile agiklanabilir (Akinct ve ark

2001, Neyzi ve ark 2008, Neyzi et al 2015).

Calismamizda, NSVD ile dogan bebekler ile C/S ile dogan bebeklerin, dogumdaki ve
numunelerin alindigr giin dlgiilen tart1 ve boy 6l¢lim degerleri arasinda anlamli fark
bulunamazken; dogum bas gevresi ve son bas ¢evresi dlglimleri arasinda anlamli fark
oldugu goriildi (p<0,05), (Tablo 5-6). C/S ile dogan bebeklerin dogum bas ¢evresi

ve son bas c¢evresi olglimleri, NSVD ile dogan bebeklerin 6l¢iimlerine gére anlamli
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olarak biiyiik bulundu. Ayni1 zamanda, dogum tartisi ve son tart1 degerleri de C/S ile
dogan bebeklerde NSVD ile dogan bebeklere gore daha yiiksek bulunmasina ragmen
istatiksel olarak anlamli fark bulunamadi (p>0,05). Dogum sonras1 ve son kontrolde
Olctlilen antropometrik degerler normal persantil degerleri i¢cinde olsa da, bebeklerin
intrauterin donemde Olgiilen tahmini dogum tartisi ve bas c¢evresi Olglimlerinin
subjektif olarak biiylik olmasinin C/S doguma sebep oldugu ve 6l¢iimler arasindaki

farkin bu durumdan kaynaklandig diisiiniildii.

Calismaya dahil edilen bebeklerin, beslenme sekline gore; boy, tartt ve bas
cevresinin gelisme durumu degerlendirildi. Sadece anne siitii ile beslenen bebeklerle,
hem anne siitii hem de formiila ile beslenen bebeklerin boy, tarti ve bas c¢evresi
gelisme durumunun yeterli oldugu ve dogumdaki Ol¢timleri ile son kontroldeki
Olctimleri arasinda anlamli fark oldugu bulundu (Tablo 8). Sadece anne siitii ile
beslenen bebekler ile anne siitii+formiila ile beslenen bebeklerin dogum tartisi,
dogum boyu, son boyu, dogum bas cevresi ve son bas cevresi degerleri arasinda
anlamli fark bulunamazken, son tart1 olgiimleri sadece anne siitii alan bebeklerde
anne siitine ek formiila ile beslenen bebeklere gore anlamli olarak fazla bulundu
(p<0,05). Calismamiza katilan ve anne siitiine ek formiila kullanan annelerin
formiilay1 sadece; anne siitiiniin yetmedigini diislindiikleri durumlarda verdikleri ve
verilen formiila miktarinin tam olarak bilinemese de beslenmenin biiyiik boliimiiniin
anne sitii ile yapildig1 gozlendi. Calismamiz ile benzer sekilde anne siitii ve formiila
ile beslenmenin kilo alimina ve biiyiimeye etkisinin karsilastirildig1 ve anne siitii alan
bebeklerde kilo alimmnin fazla oldugunu gosteren calismalar bulunmaktadir (Oztiirk

ve ark 2007, Yildirim ve ark 2015, Karagam ve Saglik 2018).

Yapilan ¢alismalarda, lenfosit alt grubu degerlerinin c¢evresel ve irksal farkliliklara,
beslenme sekline ve dogum sekline bagl degisiklik gosterebilecegi belirtilmistir
(Carver et al 1991, Hawkes et al 1999, Jeppesen et al 2004, Tarcan et al 2004,
Collinson et al 2008, Pozo-Rubio et al 2013). Hawkes ve arkadaslarinin saglikli 160
cocuk ile yaptiklari calismada, sadece anne siitii ile beslenen bebekler ile sadece
formiila ile beslenen bebeklerin periferik kandaki ortalama T ve B lenfosit yiizdeleri
arasinda fark olmadigi, NK hiicre yiizdesinin ise anne siitii ile beslenen bebeklerde

yiksek oldugu gosterilmistir (Hawkes et al 1999). Tarcan ve arkadaslarinin 2004

36



yilinda ¢ok diisiik dogum agirlikli 44 yenidogan ile yaptiklar1 ¢alismada, sadece
formiila ile beslenen bebeklerde CD16/56+-NK hiicre degeri, sadece anne siitii ile
beslenen bebeklere ve zenginlestirilmis anne siitii ile beslenen bebeklere gore anlamli
olarak diisiik bulunmustur (Tarcan et al 2004). Carver ve arkadaslarinin 1991 yilinda
yaptiklari ¢alismada ise, sadece anne siitii ile beslenen bebeklerde, sadece formiila ile
beslenen bebeklere gore CD19+-B lenfosit degeri yiiksek, CD3+- ve CD4+-T
lenfosit degeri diisiik bulunmustur (Carver et al 1991). Calismamizda ise beslenme
sekline gore sadece anne siitli alan bebeklerle, anne siitii ile birlikte formiila da alan
bebekler arasinda lenfosit alt grup diizeyleri agisindan anlamli fark goriilmedi. Bunun
sebebi olarak ise; tilkemizde, gerek anne siitii ile beslemeyi 6zendirme politikasinin,
anneler lizerindeki etkisiyle, gerekse annelerin yenidogan déneminde daha ¢ok anne
siitli ile beslemeye egilimli olmalar1 nedeniyle oldugu diisiiniildii. Ayn1 zamanda
calismaya alinan bebeklerden sadece 15 bebegin anne siitii ile beraber formiila almasi
ve formiila miktarinin tam olarak belirlenememesinin ve c¢alismamizda sadece

formiila ile beslenen bebegin olmamasi da bu farkliliga neden oldugu diisiiniildii.

Caligmamizda, dogum sekli ile lenfosit alt grup degerlerinin arasinda anlamli fark
olup olmadigi arastirildi. C/S dogum ile dogan bebekler ile NSVD ile dogan bebekler
arasinda, lenfosit alt grup degerleri agisindan, istatistiksel olarak, anlamli fark
goriilmedi (Tablo 11). Thilaganathan ve arkadaslarinin yenidogan déneminde 40
bebek ile yaptiklari ¢alismada, CD3+-T lenfosit ve CD16/56+-NK hiicre medyan
degerleri NSVD ile dogan bebeklerde daha yiiksek bulunurken, CD3+-, CD4+- ve
CD8+-T lenfosit, CD19+-B lenfosit toplam sayist ve CD4/CDS8 orani degerlerinde
her iki dogum sekli arasinda anlamli fark bulunamadi (Thilaganathan et al 1994).
Frazier ve arkadaglarinin 35 yenidogan ile yaptiklar1 calismada ise sadece total
16kosit sayis1 karsilastirilmis ve normal spontan vajinal dogum ile dogan bebeklerde
sezaryen ile dogan bebeklere gore daha yiiksek total 16kosit sayisi bulunmustur
(Frazier et al 1982). Chirico ve arkadaslarinin 203 saglikli yenidogan bebek ile
yaptiklar1 ¢alismada, bebeklerin postnatal kacinci saatte olduklarina gore her iki
dogum seklinin karsilagtirllmasinda farkli sonuglar elde edilmistir (Chirico et al
1999). Samelson ve arkadaslarmin 1992 yilinda 12 yenidogan ve eriskin ile
yaptiklar1 ¢alismada NSVD ile dogan bebeklerde C/S ile dogan bebeklere gore
CD3+- ve CD4+-T lenfosit degeri yiiksek, CD16/56+-NK hiicre degeri diisliktiir
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(Samelson et al 1992). Daha once yapilan ¢alismalarda ise dogum seklinin,
immiinolojik gelisime, total 16kosit sayis1 ve islevine, lenfosit sayisina ve lenfosit alt
grup degerlerine etkisi oldugu gosterilse de, ¢alismamizda anlamli fark olmamasi,
allman numunelerin sayisina, dogumlarin %69 unun C/S ile dogum olmasina ve
calismaya dahil edilen hasta popiilasyonunun farkliligina baglanabilir (Frazier et al
1982, Gasparoni et al 1992, Samelson et al 1992, Thilaganathan et al 1994, Chirico
et al 1999, Thornton et al 2003, Chen et al 2014, Almanzar et al 2015).

Caligmamizda, cinsiyete gore lenfosit alt grup degerlerinde farklilik olup olmadig:
arastirildi ve kiz bebekler ile erkek bebekler arasinda lenfosit alt grup diizeylerinde
anlamli fark bulunamadi (Tablo 10). Daha 6nce yapilan lenfosit alt grup degerleri
icin referans araliklarin belirlenmesi ¢alismalarinda, cinsiyetler arasi farklilik olup
olmadigi konusunda, farkli veriler elde edilmistir (De Paoli et al 1988, Jentsch-
Ullrich et al 2005). Lisse ve arkadaslarinin, 6 yasindan kiigiik 803 saglikli ¢ocuk ile
yaptiklar1 ¢aligmada, cinsiyete gore kiigiik farkliliklar bulunmustur. Calismada, yasa
gore, kizlarda CD8+-T lenfosit yiizdesinin daha diisiik olmasi nedeniyle, kizlarin
erkeklerden daha yiiksek CD4/CD8 oranina sahip oldugu belirtilmistir (Lisse et al
1997). Lee ve arkadaslarinin farkli yas gruplarinda, 391 saglikli ¢ocuk ve eriskin ile
yaptiklar1 ¢alismada; cinsiyet ile ilgili onemli degisikler sadece CD16/56+-NK
hiicresi ve CD4+-T lenfosit degerlerinde goriilmiistiir. CD16/56+-NK hiicre degeri
cogu yas grubunda erkeklerde yiiksek bulunurken, CD4+-T lenfosit degeri her yas
grubunda kadinlarda yiiksek bulunmustur. Bu durum sadece kordon kani ve infant
orneklerinde istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (Lee et al 1996). Jia ve
arkadaslarinin, farkli yas gruplarinda ¢ocuklar ile yaptiklar1 ¢alismada; lenfosit alt
gruplarinin yas ile degistigi ve kizlarin erkeklerden daha yiiksek Th lenfosit hiicre
yiizdesine ve daha yiiksek CD4/CDS8 oranina sahip olma egilimi gosterdikleri
bildirilmistir (Jia et al 2015). Calismamizdaki sonuglarla, bu c¢alismalardaki
sonuglarin farkli olmasinin sebebinin; irksal, etnik ve bolgesel farkliliklarin olmast,
calismaya dahil edilen hasta popiilasyonunun farkliligina bagh oldugu distldii.
Scheffer-Mendoza ve ark.’nin 28 erkek, 22 kiz olmak iizere 50 term yenidogan ile
yaptiklar1 calisma sonuglarin1 kiz ve erkek bebeklerin sonuglari ile ayr1 ayn
karsilagtirdigimizda, hem kiz hem de erkek bebeklerde CD3+-T lenfosit mutlak ve
yiizde degeri, CD4+-, CD8+-T lenfosit mutlak degerlerinin kiz ve erkek bebeklerde
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calismamizda daha yiiksek oldugu, CD4+-T lenfosit yiizde degerinin ise kizlarda
daha disiik oldugu goriildi. CD8+-T lenfosit ylizde degerinin her iki grup igin
calismamizda daha disiik oldugu goriildi. CD19+-B lenfosit mutlak degerinin
calismamizda daha disiik, yiizde degerinin ise benzer oldugu goriildii. CD16/56+-
NK hiicre mutlak ve yiizde degerlerinin ise ¢alismamizda daha diisiik oldugu goriildi
(Scheffer-Mendoza et al 2020).

Scheffer-Mendoza ve ark.’nin galismasina gore, 6zellikle CD3+-T hiicrelerin yiizde
ve mutlak sayisal degerleri, istatistiksel olarak karsilastiramasak ve p degeri
veremesek dahi, ¢alismamizda hem kiz hem de erkek bebeklerde daha yiiksek
goriinmektedir. Fakat hem kiz hem de erkek bebeklerde B ve NK hiicre mutlak say1

ve yiizdeleri Scheffer-Mendoza ve ark.’nin ¢alismasinda daha yiiksektir.

Calismamizda elde ettigimiz degerleri yine Scheffer-Mendoza ve ark.’nin yaptigi
calisma sonuglart ile karsilastirdigimizda; CD3+-T lenfosit mutlak ve yiizde
degerlerinin, CD4+- ve CD8+-T lenfosit mutlak degerlerinin yiiksek oldugu, ylizde
degerlerinin ise diisiik oldugu goriildii. CD19+-B lenfosit ve CD16/56+-NK hiicre
degerlerinin c¢alismamizda daha diisiik oldugu goruldi (Scheffer-Mendoza et al
2020).

Elde ettigimiz sonuglari, Ding ve ark.’nin, 2018 yilinda, Cin’de 1075 saglikli kiz ve
erkek cocuk ile yaptiklar ¢alismadaki, 21 saglikli, term yenidogan sonuglart ile
karsilastirdigimizda; CD3+-T lenfosit mutlak degerinin ve CD4+-T lenfosit mutlak
ve yiizde degerinin hem kiz hem de erkek bebeklerde ¢aligmamizda yiiksek oldugu,
CD3+-T lenfosit ylizde degerinin kizlarda benzer, erkeklerde yiiksek oldugu goriildii.
CDB8+-T lenfosit mutlak ve yiizde degerinin erkeklerde yiiksek, kizlarda ise benzer
oldugu goriildi. CD4/CD8 oraninin her iki ¢alismada benzer, CD19+-B lenfosit
mutlak degerinin calismamizda erkeklerde daha diisiik, kizlarda yiiksek oldugu
goriildi. CD19+-B lenfosit yiizde degerinin ise hem kiz hem de erkekelerde
calismamizda yiiksek oldugu goriildii. CD16/56+-NK hiicre mutlak degerlerinin kiz
ve erkek bebeklerde ¢calismamizda daha yiiksek oldugu, yiizde degerlerinin ise her iki
calismada benzer oldugu goriildii (Ding et al 2018).
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Calismamizda elde ettigimiz; lenfosit alt grup degerleri ile literatiirde ayn1 degerleri
incelemis olan arastirmalarin sonuclar1 karsilastirildi. Raes ve ark.’nin, 1995 yilinda,
74 yenidogan bebek ile flow sitometri yontemini kullanarak yaptigi benzer bir
calismada elde ettigi sonuglara gore; elde ettigimiz CD3+-, CD4+-T lenfosit mutlak
ve yiizde degerleri, CD8+-T lenfosit mutlak degerinin ve CD4/CD8 oraninin
calismamizda daha yiiksek, CD19+-B lenfosit degerlerinin benzer ve CD16/56+-NK
hiicre degerlerinin ise diisiik oldugu goriildii (Raes et al 1993).

Amatuni ve ark.’nin farkli dogum haftalarinda dogan prematiir ve term bebekler ile
yaptiklar1 caligmadaki, 75 term yenidogan bebegin sonuglar ile ¢alismamiz
sonuglarini karsilastirdigimizda; CD3+-, CD4+-, CD8+-T lenfosit, CD 16/56+NK
hiicre degerleri ¢alismamizda daha yiiksek, CD19+-B lenfosit mutlak degeri benzer,
yiizde degeri ise diisiik bulundu (Amatuni et al 2019). Calismamizda elde ettigimiz
CD3+-, CD4+- ve CD8+-T lenfosit yiizde degerlerini ve CD4/CD8 oranini, Jeppesen
ve ark.’nin 2004 yilinda yaptiklari ¢alismadaki, 87 term yenidogan degerleri ile
karsilastirdigimizda; ¢alismamiz sonuglarinin diisiik oldugu goriildii (Jeppesen et al

2004).

Falcao’nun 1980 yilinda yaptigi ¢alismanin CD3+-T lenfosit ve CD19+-B lenfosit
mutlak ve yiizde ortalamatstandart sapma degerleri ile calismamiz sonuglarini
karsilastirdigimizda; CD3+-T lenfosit degerlerinin anlamli olarak yiiksek oldugu
goriildii (p<0,05), (Falcao 1980).

Calismalardaki bu farkliligin sebebinin, ¢alisma gruplarindaki kisi sayisinin farkl
olmasi, numunelerin hangi kan orneginden (kord ya da periferik kan) ve dogum
sonrast kacinct giin alindidi, cografi ve 1rksal farkliliklardan kaynaklanmig

olabilecegi diisiintildii.

Calismamizda CD3+-, CD4+- ve CD8+-T lenfosit, CD4/CD8 orani, CD19+-B
lenfosit ve CD16/56+-NK hiicre degerlerinin kendi arasinda ve antropometrik
Olctimler ile arasinda, korelasyon olup olmadigina bakildi. Bunun sonucunda; CD3+-
T lenfosit ile CD4+-T lenfosit arasinda pozitif, CD4+-T lenfosit ile CD8+-T lenfosit
arasinda negatif ve istatistiksel olarak anlamli iligki saptandi. CD4/CD8 oraniyla,

CD4+-T lenfosit arasinda pozitif, CD8+-T lenfosit arasinda negatif yonli, istatiksel
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olarak anlamli korelasyon saptandi. Ayni zamanda CD19+-B lenfosit ile CD3+-,
CD4+- ve CD8+-T lenfosit arasinda negatif, istatistiksel olarak anlamli bir
korelasyon oldugu goriildii (Tablo 13). Lenfosit alt gruplar1 arasindaki korelasyonun
nedeni, lenfosit alt grup degerlerinin total lenfosit sayisini olusturmasidir. Periferik
kan lenfositlerinin %70-80’1 T lenfosit, %15-20’si B lenfosit, %5-15’1 NK hiicresi
tarafindan olusturulur. T lenfosit ile B lenfosit arasindaki negatif korelasyonda, total
lenfosit sayis1 degismedigi i¢in, T lenfosit degeri artarken B lenfosit degerinin
azalmas1 ya da B lenfosit degeri artarken T lenfosit degerinin azalmasi beklenen
durumdur. Bu durum NK hiicresi degerinin CD3+-T lenfosit ile negatif
korelasyonunu da agiklamaktadir. T lenfosit alt grubu olan Th lenfosit ve CTL
arasinda da negatif korelasyon goriilmesi, total T lenfosit sayisinin de§ismemesi ile

aciklanabilir.

Calismamizda; lenfosit alt gruplari ile antropometrik Ol¢iimler arasinda da,
korelasyon olup olmadigina bakildi. CD8+-T lenfosit yiizdesi ile dogum bas ¢evresi
arasinda pozitif, zayif ve anlamli korelasyon oldugu goriilirken, CD16/56+-NK
hiicre ylizdesi ile son tarti arasinda negatif, zayif ve anlamli korelasyon oldugu
goriildii  (Tablo 14). Literatiirdeki kaynaklarda, bdyle bir korelasyondan
bahsedilmemistir. Ancak gelecekte aym1 konu {izerinde yapilacak calismalarla, bu

korelasyonun anlamli olup olmadiginin netlesecegini umuyoruz.

Sonug olarak; yaptigimiz ¢alismayla, elde ettigimiz veriler genelde litaratiire paralel
olmakla beraber daha 6nce yapilan bazi ¢alismalarin verileri arasinda farklilik oldugu
goriildii. Buna ragmen; bolgesel olarak, iilkemizde, yenidogan donemi saglikli
bebeklerin, lenfosit alt grup normal degerleri hakkinda ve elde ettigimiz degerler ve
bu degerlerin; cinsiyete, beslenme sekline, dogum sekline bagli olarak degisip
degismedigi konusunda, kullanilabilir bir veri saglanmis olup; giivenilir, yerel

referans degerlerin olusturulmasina katki saglanmistir.
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6. SONUC

. Calismamizda, dogum sekline gore, C/S ile dogan bebeklerle, NSVD ile
dogan bebekler arasinda lenfosit alt grup diizeylerinde, anlamli bir fark
bulunamamastir.

. Beslenme sekline gore sadece anne siitii alan bebeklerle, hem anne siitii hem
de formiila alan bebekler arasinda lenfosit alt grup diizeylerinde anlamli bir
fark bulunamamustir.

. Cinsiyete gore, kiz bebeklerle erkek bebekler arasinda lenfosit alt grup
diizeylerinde anlamli bir fark bulunamamustir.

Lenfosit alt grup referans degerlerinin; literatiirle kiyaslandiginda bolgesel,
irksal, cografi sartlar ve calismaya dahil edilme kriterleri gibi teknik sartlara
bagli olarak degisebildigi gorilmiistiir.

. Demografik ve antropometrik degerlerin (dogum boyu, son boy, dogum bas
cevresi, son bas ¢evresi, dogum tartisi, son tart1) lenfosit alt grup degerlerini
etkileyebildigi goriilmiistiir. Son bas g¢evresi ile CD8+-T lenfosit arasinda
pozitif yonde, zayif ve istatistiksel olarak anlamli korelasyon bulundu
(rho:0,298). Son tart1 ile CD16/56+-NK hiicre degerleri arasinda negatif, zayif
ve istatiksel olarak anlamli korelasyon bulundu (rho:-0,306).

. Elde ettigimiz veriler, iilkemizde, yenidogan donemi i¢in lenfosit alt grup

referans degerlerinin olusturulmasi icin katki saglayacaktir.
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7. OZET

Giris ve Amag¢: Klinik olarak bir hastaligin tanisinin konmasi, tani sonrasi
izlenebilmesi ve laboratuvar sonuclarinin degerlendirebilmesi igin, tibbi referans
araliklariin olmas1 gerekmektedir. Calismamizda; Sakarya ilinde dogan saglikli,
term, yenidogan bebeklerden lenfosit alt grup degerleri calisarak, Tiirkiye’de
yenidogan bebeklerin, normal lenfosit alt grup degerlerinin belirlenmesine katkida

bulunulmasi amaglanmaistir.

Gere¢ ve Yontem: Calismamizda dogum haftasi 39-41 hafta arasi, 1. ve 5. Dakika
APGAR skoru 8 ve iizerinde olan 54 saglikli term yenidogan bebek alindi. Postnatal
15-21. giinleri arasinda alinan, vendz kan Orneginden lenfosit alt gruplar1 flow
sitometri yontemi ile ¢alisildi. Calismaya dahil edilen bebeklerde, konjenital hastalik
ve anomali, perinatal enfeksiyon oykiisii, ikiz esi, transfiizyon oykiisii, annede kronik
hastalik Oykiisii bulunmamaktadir. Elde edilen sonuglarin bebeklerin dogum sekli,
beslenme sekli, cinsiyeti ve demografik Ozelliklerine gore fark olup olmadig

degerlendirildi.

Bulgular: Calismaya katilan 54 bebekten 31°i (%57) erkek, 23’1 (%43) kiz bebektir.
Bebeklerden 37’si (%69) C/S dogum, 17’si (%31) normal dogumdur. Bebeklerden
39’u (%72) sadece anne siitii ile beslenirken, 15’1 (%28) anne siitii ve formiila ile
beslenmektedir. Elde edilen sonuglara gore; lenfosit alt gruplar1 mutlak ve yiizde
degerlerinin %95 giiven aralig1 sirasiyla; CD3+-T lenfosit: 4140-4810 (%73,3-77),
CDA4+-T lenfosit: 3040-3500, (%53,4-57,4), CD8+-T lenfosit: 1140-1410 (%19,7-
22,6), CD4/CDS8 orani: 2,5-3,3, CD19+-B lenfosit 690-936 (%11,9-15), CD16/56+-
NK hiicre: 415-566 (%7,2-9,2) olarak saptandi. Dogum sekli, cinsiyet ve beslenme
sekline gore lenfosit alt gruplarini arasinda belirgin fark yoktu. Lenfosit alt grup
degerlerinin demografik 6zellikler ile korelasyonuna bakildiginda, dogum bas ¢evresi
ile CD8+-T lenfosit yiizdesi ile pozitif, zayif (rh0:0,298) ve istatistiksel olarak
anlamli korelasyon oldugu (p:0,029), son tart1 ile CD16/56+-NK hiicre yiizdesi
arasinda negatif, zayif (rho:-0,306) ve istatiksel olarak anlamli korelasyon (p:0,024)

oldugu goriildii.
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Sonu¢: Calismamiz yenidogan donemi saglikli bebekler i¢in lenfosit alt gruplari
normal degerlerini ve elde ettigimiz degerlerin cinsiyete, beslenme sekline, dogum
sekline bagli degisimleri hakkinda kullanilabilir veri saglamistir. Ulkemize 6zgiin,

giivenilir referans kaynaklarindan biri olabilecegi diigiiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Giiven araligi, lenfosit alt grubu, yenidogan
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8. SUMMARY

Background and aim: In order to clinically diagnose a disease, follow up after
diagnosis and to evaluate laboratory results, there should be medical reference
intervals. In our study; lymphocyte subset values in term, healthy, newborn
infants who born in Sakarya, Turkey is studied in order to contribute to the

determination of normal values of Turkish newborns.

Materials and Methods: In our study, 54 healthy term newborn babies between the
39-41 weeks of gestation and with APGAR score >8 in the 1st and 5th minutes were
included. Lymphocyte subgroups were measured by flow cytometry from the venous
blood sample drawn between days 15th and 21st of life. The babies who included in
the study, there was no history of congenital disease and anomaly, history of
perinatal infection, history of being twins, history of transfusion and maternal
chronic disease. The results were evaluated whether there was a significant
difference between the results depending on the delivery, diet, gender types and

demographic characteristics of the babies.

Results: This study was conducted with the participation of 54 babies, 31 (%57) of
them were male and 23 (%43) were female. Delivery method of 37 (69%) babies was
cesarian delivery and 17 (31%) were spontaneous vaginal delivery. While 39 (72%)
of the babies were fed only with breast milk, 15 (28%) were fed with formula and
breast milk. According to the results obtained; 95% confidence interval of absolute
and percentage values for lymphocyte subgroups as follows, respectively; CD3+-T
lymphocyte: 4140-4810 (%73.3-77), CD4+-T lymphocyte: 3040-3500, (%53.457.4),
CD8+-T lymphocyte: 1140-1410 (%19.7-22.6), CD4/CD8 ratio: 2.5-3.3, CD19+-B
lymphocytes: 690-936 (%11.9-15), CD16/56+-NK cells: 415-566 (%7.2-9.2). While
no significant correlation was found between the type of delivery, gender and diet
and lymphocyte subgroups. When the correlation of lymphocyte subgroup values
with demographic characteristics was examined, it was seen that there was a positive,
weak and statistically significant correlation with the head circumference at birth and

the percentage of CD8+-T lymphocytes, and there was a negative, weak and
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statistically significant correlation between the final body weight and the percentage
of CD16/56+-NK cells.

Conclusion: Our study provided usable data on the normal reference values of
lymphocyte subsets and the changes in the values obtained depending on gender,
feeding types and delivery methods for healthy newborns. It is thought to be one of

the reliable reference sources unique to our country.

Keywords: Confidence interval, lymphocyte subgroup, newborn
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10. EKLER

EK1. HASTA BIiLGIi FORMU

HASTA BiLGi FORMU

(YENIDOGAN DONEMi SAGLIKLI COCUKLARDA NORMAL iMMUNGLOBULIN DEGERLERI)

TARIH:

BARKOD
ADI SOYADI (BEBEK)
BEBEK TC NO
DOGUM TARIHi
DOGUM YERI
DOGUM HAFTASI
DOGUM SEKLI c/s: NVSD:
APGAR SKORU 1. DK: 5.DK:
DOGUM KiLOSU: D. BOYU: D.BAS CEVRESI:
SON TARTISI: SON BOYU: SON BAS CEVRESI:
BESLENME SEKLI AS: FORMULA:
iUGR VAR YOK
SGA VAR YOK
DOGUM SONRASI iLK 15 GUN ATES: BESLENEMEME:
iCERISINDE SARILIK: DIGER:
ADI SOYADI (ANNE)
ANNE TC NO
ANNE YASI
ANNEDE KRONIiK HASTALIK DM: HT: DIGER:
OYKUSU
ANNENIN KULLANDIGI iLACLAR
SIGARA: ALKOL: DIGER:
ANNEYE GEBELiK SURECINDE KAN | YAPILDI YAPILMADI
TRANSFUZYONU YAPILDI MI?
ANNEYE GEBELiIGIN SON 3 AY! VERILDI VERILMEDI
iCERISINDE INTRAVENOZ
iMMUNGLOBULIN VERILDI Mi?
ANNEYE GEBELIGIN SON 3 AYI VERILDI VERILMEDI
iCERISINDE STEROID VERILDI Mi?
ANNEDE GEBELiIK SURECINDE OLDU OLMADI
KORIOAMNIONIT OLDU MU?
ANNEDE GEBELIK SURECINDE OLDU OLMADI
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POLIHIDRAMNIOS OLDU MU?

ANNEDE GEBELIK SURECINDE
OLIGOHIDRAMNIOS OLDU MU?

OoLbu

OLMADI

ADI SOYADI(BABA)

BABATC NO

BABA YASI

BABADA KRONIK HASTALIK
OYKUSU

BABANIN KULLANDIGI ILACLAR

SIGARA:

ALKOL:

DIGER:

AILEDE GENETIK HASTALIK VAR
MI?

VAR

YOK

TELEFON

ADRES

Kisaltmalar: C/S: Cesarian Section, NVSD: Normal vajinal spontan dogum, AS: Anne siitii, [UGR:
Intrauterine Growth Restriction, SGA: Small for Gestational Age, DM: Diabetes Mellitus, HT:

Hipertansiyon.
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EK2.HASTA VERILERI

Tablo 19. Saghkh yenidoganlarin lokosit, lenfosit ve lenfosit alt gruplarinin

mutlak degerleri

Hasta WBC LYM CD3+ CD4+ CD8+ CD19+ CD16/56+
1 8570 5590 4080 2962 1062 1006 230

2 8400 5000 3363 2450 715 963 81

3 7330 4720 3964 2714 1170 274 134

4 9960 5620 3596 2770 1242 345 668

5 9640 6230 4361 2921,87 1619,8 1000,538 | 370,685
6 10500 6400 4992 3584 1548,8 574,08 138,88
7 6260 4100 2952 2117,65 820 496,1 7,79

8 14900 10800 8640 6276,96 25272 1385,64 752,76
9 9550 6620 5560,8 3641 19529 667,958 339,606
10 9220 5550 4218 29859 1234,875 | 824,73 457,875
11 8380 5940 3801,6 2694,384 | 1202,85 1015,74 880,308
12 6070 3570 27132 2260,167 | 516,936 812,889 248,472
13 7900 4660 3355,2 2528,05 920,35 745,6 461,806
14 13200 6850 4521 3531,86 1157,65 214131 776,79
15 8380 5550 4606,5 3742,92 914,64 830,28 242,535
16 11900 6340 4374,6 3217,55 1348,518 | 1145,638 | 666,968
17 6670 4030 3062,8 2189,499 | 991,783 278,07 616,187
18 9460 5190 4193,52 2620,95 1596,963 | 472,29 472,29
19 7880 4580 3249,052 | 2280,382 | 1134,008 | 531,738 724,556
20 8730 4310 3017 2374,379 | 756,836 704,685 364,626
21 8660 4260 3493,2 3140,472 | 331,002 485,64 227,058
22 9630 6340 3677,2 2937,322 | 990,308 1886,15 474,232
23 6980 4930 4190,5 3817,792 | 404,26 124,729 513,213
24 11900 6930 5010,39 3096,324 | 1864,17 1124,046 | 608,454
25 10900 6300 4961,25 3465 1370,25 882 366,66
26 6850 3740 2730,2 2128,06 632,06 615,604 366,146
27 9830 6230 4236,4 3551,1 766,29 554,47 1214,85
28 14000 7520 6467,2 4512 1947,68 864,8 493,312
29 8390 4670 3502,5 2661,9 742,53 662,673 367,529
30 12,8 7300 6059 4161 2044 511 462,82
31 9200 5680 3919,2 2669,6 965,6 11928 511,22
32 13,9 8650 7093 5536 1470,5 592,525 766,39
33 11,6 7280 4931,472 | 37128 1383,2 1517,152 | 647,192
34 8240 4950 37917 3069 1039,5 4752 573,705
35 7850 4740 3860,256 | 2867,7 824,76 480,636 380,622
36 10300 5780 4508,4 2878,44 1621,29 751,4 214,438
37 10300 5380 4035 2899,82 1194,36 645,6 234,568
38 10500 6690 5084,4 2963,67 2207,7 655,62 842,94
39 113000 6460 5447,718 | 4333,368 | 1078,174 | 646 568,48
40 8730 6290 5337,065 | 3937,54 1435,378 | 547,23 308,21
41 8310 6370 47775 3286,92 1547,91 1324,96 354,809
42 8230 4520 3661,2 3011,224 | 1065,816 | 216,96 329,96
43 15200 7190 5967,7 4471,461 | 1231,647 | 649,257 511,209
44 14500 4930 4006,118 | 3372,12 912,05 552,16 252,909
45 10700 7440 6175,2 3615,096 | 261144 558 476,16
46 9620 5480 4438,8 3457,88 1079,56 397,3 460,32
47 9560 7040 4435,2 3182,08 1598,08 14784 802,56
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48 12400 8750 67375 4707,5 2091,25 11375 700

49 9120 4890 3814,2 2713,95 1193,16 489 459,66
50 8270 3440 2580 1744,08 853,12 347,44 417,616
51 9770 4500 2745 26415 819 599,4 450

52 15800 9700 6477,66 4529,9 1994,32 1290,1 1771,22
53 9370 5500 4070 2838 1226,5 949,85 251,9
54 13500 9780 6757,98 4736,454 | 1827,882 | 2455,758 | 478,242

Kisaltmalar: WBC: White blood cell, LYM: Lymphocyte

Tablo 20. Saghkh yenidoganlarin lokosit, lenfosit ve lenfosit alt gruplarimin

yiizde degerleri

Hasta '-Y(')\/’(') CD3+% | CD4+% | CD8+% | CD4/CD8 | CD19+% | CD16/56+%
1 65,3 73 53,7 19,75 2,7 18 413
2 59,5 67,26 49 14,3 3,4 19,27 1,62
3 64,4 84 57,5 24,87 2,3 6,44 3,15
4 56,4 64 49,3 22,1 2,2 6,1 11,9
5 64,6 70 46,9 26 1,76 16,06 5,95
6 61 78 56 24,2 2,3 8,97 2,17
7 65,4 72 51,65 20 2,5 12,1 0,19
8 72,2 80 58,12 23,4 2,5 12,83 6,97
9 69,4 84 55 29,5 1,89 10,09 5,13
10 60,2 76 53,8 22,25 2,4 14,86 8,25
11 70,9 64 45,36 20,25 2,25 17,1 14,82
12 58,8 76 63,31 14,48 4,5 22,77 6,96
13 59 72 54,25 19,75 2,8 16 9,91
14 51,8 66 51,56 16,9 3 31,26 11,34
15 66,2 83 67,44 16,48 4.1 14,96 4,37
16 53,3 69 50,75 21,27 2,3 18,07 10,52
17 60,4 76 54,33 24,61 2,2 6,9 15,29
18 54,8 80,8 50,5 30,77 1,66 9,1 9,1
19 58,2 70,9 49,79 24,76 2 11,61 15,82
20 49,4 70 55,09 17,56 3,2 16,35 8,46
21 49,2 82 73,72 1,77 9,4 11,4 5,33
22 65,8 58 46,33 15,62 3 29,75 7,48
23 70,6 85 77,44 8,2 9,4 2,53 10,41
24 58,2 72,3 44,68 26,9 1,7 16,22 8,78
25 57,7 78,75 55 21,75 2,6 14 5,82
26 54,5 73 56,9 16,9 3,5 16,46 9,79
27 63,3 68 57 12,3 4.6 8,9 19,5
28 53,6 86 60 25,9 2,3 115 6,56
29 55,7 75 57 15,9 3,5 14,19 7,87
30 57,1 83 57 28 2 7 6,34
31 61,6 69 47 17 2,7 21 9
32 62,1 82 64 17 3,7 6,85 8,86
33 63 67,7 51 19 2,68 20,84 8,89
34 60,1 76,6 62 21 2,9 9,6 11,59
35 60,4 81,44 60,5 17,4 3,5 10,14 8,03
36 56 78 49,8 28,05 1,75 13 3,71
37 52,2 75 53,9 22,2 2,4 12 4,36
38 63,5 76 443 33 1,3 9,8 12,6
39 57 84,33 67,08 16,69 41 10 8,8
40 72 84,85 62,6 22,82 2,8 8,7 49
41 76,7 75 51,6 24,3 2,12 20,8 5,57
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42 54,9 81 66,62 23,58 2,8 4.8 7,3
43 47,3 83 62,19 17,13 3,6 9,03 7,11
44 35 81,26 68,4 18,5 3,7 11,2 5,13
45 69 83 48,59 35,1 1,3 7,5 6,4
46 57 81 63,1 19,7 3,3 7,25 8,4
47 736 |63 45,2 22,7 2 21 11,4
48 70,7 77 53,8 23,9 2,3 13 8
49 53,6 78 55,5 24,4 2,29 10 9,4
50 416 |75 50,7 24,8 2 10,1 12,14
51 46,1 |61 58,7 18,2 32 13,32 10
52 61,2 66,7 46,7 20,56 2,3 13,3 18,26
53 58,6 74 51,6 22,3 2,3 17,2 4,58
54 72,3 69,1 48,43 18,69 2,6 25,11 4,89
Kisaltmalar: LYM: Lymphocyte
Tablo 21. Saghkh yenidoganlarin demografik verileri

H PN | DS GH | DT | ST | DB |SB | DBC | SBC B | AY
1 16 | CIS 39 3550 | 3800 |51 |52 |37 375 AS 33
2 18 | NSVD | 39+4 | 3620 | 3945 |51 |53 |34 36 AS 33
3 18 | C/S 40+0 | 3220 | 3440 |52 |53 35 36 AS+F | 23
4 15 | CIS 39+5 | 3680 | 3800 |50 |51 36 36,5 AS+F | 26
5 18 | C/S 41+1 | 4150 | 4705 |52 |53 38 38 AS 26
6 17 | CIS 39 3900 | 4400 |50 |52 38 39 AS 33
7 20 | CIs 39 3260 | 3700 |46 |47 |34 36 AS+F | 35
8 18 | CIS 39 3730 | 4200 |51 |52 |37 38 AS 28
9 19 | CIs 40 | 3800 | 4100 |52 |53 |36 37 AS 42
10 20 |NSVD |40 |3730 |4200 |51 |52 |35 36 AS 26
11 16 | C/S 39 3425 | 3770 |51 |525 |35 36 AS+F | 28
12 18 | NSVD | 39+1 | 2500 | 3400 |47 |49 |35 36,5 AS 20
13 20 | NSVD |39+4 | 3550 | 4100 |50 |52 |36 37 AS 25
14 21 | CIS 39+6 | 3500 | 3700 |50 |51 |35 36 AS+F | 29
15 17 | CIs 39 3240 | 3760 |49 |51 |36 37 AS 30
16 17 | CIs 40+2 | 3620 | 3840 |51 |52 |36 37 AS 29
17 15 | CIS 41 3290 | 3700 |51 |53 |37 38 AS 20
18 15 | CIS 39+1 | 3860 | 4200 |50 |51 |37 38 AS 26
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19 K 21 | NSVD | 39+3 | 2835 | 3300 |49 |51 35 6 AS 29
20 K 19 | C/S 39+6 | 3400 | 3800 |49 |51 36 37 AS 25
21 K 19 | C/s 39+3 | 3580 | 4400 |51 |53 35 36 AS 25
22 E 19 | NSVD | 39+4 | 4020 | 4600 |52 |53 37 38 AS+F | 39
23 E 15 | C/S 39+2 | 3300 | 3600 |49 |50 35 37 AS+F | 39
24 K 18 | C/S 39+6 | 4100 | 4400 |51 |52 36 37 AS 33
25 E 19 | C/S 40 4670 | 5160 | 50 |51 36 37 AS 20
26 K 21 | CIs 40+2 | 3000 | 4000 |49 |51 35 36 AS 36
27 K 15 | NSVD | 40 3700 | 3900 |51 |52 34 36 AS 30
28 E 15 | NSVD | 41+2 | 3225 | 3700 |50 |51 36 36,5 AS 30
29 E 17 | NSvD | 39+1 | 3070 | 3700 |51 |52 35 36 AS 33
30 E 15 | C/S 39+4 | 3575 | 4100 |52 | 53 35 37 AS+F | 32
31 E 20 | NSVD | 39+4 | 3680 | 4365 |51 |53 34 36 AS 30
32 E 15 | C/S 39 3450 | 3700 |50 |51 36 37 AS 23
33 E 19 | C/S 39 3440 | 4314 |50 |51 35 36 AS 26
34 E 18 | C/S 39 3600 | 4000 |50 |51 36 37 AS 35
35 K 19 | NSVD | 39 2620 | 3300 |50 |51 35 36 AS 34
36 E 21 | C/s 39 2900 | 3900 |50 |51 37 38 AS+F | 28
37 K 15 | C/S 39+4 | 4000 | 4300 |50 |51 36 37 AS 34
38 E 15 | NSvD | 39 3225 | 3560 |49 |50 34 35 AS 38
39 K 16 | C/S 39 3570 | 4100 |50 |51 35 36 AS 32
40 E 15 | C/S 39 3650 | 3900 |50 |50 36 36,5 AS 27
41 K 17 | CIS 40+2 | 3800 | 4000 |50 |51 36 37 AS 30
42 E 15 | C/S 39 3870 | 4100 |51 |52 37 37,5 AS 33
43 K 19 | NSVD | 39+4 | 2335 | 2900 |48 |49 34 35 AS+F | 31
44 E 16 | NSVvD | 39 3875 | 4000 |50 |51 36 37 AS 39
45 E 15 | NSVD | 3943 | 4226 | 4900 |51 |52 36 37 AS 36
46 E 15 | C/S 39+1 | 4135 | 4300 |50 |51 36 37 AS+F | 26
47 E 16 | C/S 39 3295 | 3400 |48 |49 35 36 AS 39
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48 E 18 | C/S 39 3630 | 3800 |51 |52 34 35,5 AS 26
49 K 17 | NSVD | 40 3210 | 3500 |49 |50 36 37 AS+F | 24
50 E 18 | NSVD | 40+1 | 3130 | 3745 |50 |51 34 36 AS+F | 20
51 K 15 | C/S 40+4 | 3765 | 4000 |50 |51 37 38 AS+F | 38
52 K 16 | C/S 39+2 | 3525 | 3700 |49 |50 34 35 AS+F | 34
53 E 16 | C/S 40+4 | 3550 | 4400 |49 |50 35 36 AS 22
54 K 20 | CIs 39+2 | 3665 | 4100 | 50 |51 36 37 AS 25

Kisaltmalar: PN: Postnatal giin (Numune alinan giin), DS: Dogum sekli, GH: Gestasyonel hafta, DT:
Dogum tartisi, ST: Son tarti, DB: Dogum boyu, SB: Son boy, DBC: Dogum bas ¢evresi SBC: Son bag
cevresi. B: Beslenme sekli, AY: Anne yasi, P:Parite, E:Erkek, K: Kiz, NSVD: Normal spontan vajinal
dogum, C/S: Cesarian Section, AS: Anne siitii, F:Formiila.
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EK3: OZGECMIS

I- Bireysel Bilgiler

Adi-Soyadi: Gok¢e GENC

Dogum yeri ve tarihi: Sakarya 12/03/1989
Uyrugu: Tiirk

Medeni durumu: Bekar

Iletisim adresi ve telefonu: Bahgelievler Mah. 713. Sokak. Yesim sitesi B Blok Kat:1
Daire No:D1 Serdivan/SAKARYA, Telefon: 0537 435 97 93

Yabanci dili: Ingilizce
I1- Egitimi (tarih sirasina gore yeniden eskiye dogru)

2015-Halen Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklarl
Anabilim Dal1, Sakarya

2008-2014 Diizce Universitesi Tip Fakiiltesi
2003-2007 Arifiye Anadolu Ogretmen Lisesi, Sakarya

1996-2002 Inonii TIkdgretim Okulu Karasu/Sakarya

I11- Unvanlar (tarih sirasina gore eskiden yeniye dogru)
2014- Tip Doktoru

2015- Arastirma Gorevlisi

IVV- Mesleki Deneyimi

2014-2015 Sakarya Universitesi Egitim Arastirma Hastanesi

2015- Halen Sakarya Universitesi Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Arastirma Gorevlisi
Asistan Doktor
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V- Uye Oldugu Bilimsel Kuruluslar
VI- Bilimsel flgi Alanlar

Yaynlari

I. Ulusal

1. Elmas B, Gen¢ G, Ozdemir O. Topikal Olarak Yumurta Beyazi Uygulanmasi
Sonrasinda Anafilaksi: Vaka Takdimi. Klinik T1p Bilimleri Dergisi, 2017;5(3):35-37.

2. Elmas B, Gen¢ G, Dastan TM. Dural Sinus Trombozu ile Seyreden Pediatrik
Adenoviral Meningoensefalit VakasiJournal of Biotechnology and Strategic Health
Research, 2019;3(2):143-147.

I1. Uluslararasi

1. Ozdemir O, Gen¢ G DRESS Syndrome Associated with Ampicillin-Sulbactam
and Clindamycin: A Case Report, istanbul Med J 2019; 20(3): 256-60.

I11.Poster Sunumlar

1. Geng¢ G, Elmas B, Ozdemir O, Boke Kocer G, Bircan O. Topikal Olarak
Yumurta Beyazi Uygulanmasi1 Sonrasinda Anafilaksi: Vaka Takdimi.

2. Bahri Elmas, Mustafa Biiyiikavci, Onur Bircan, Gok¢e Geng, Mehmet Cemal
Doénmez, Burgin Halagli, Yakup Tomak, Dilcan Kotan, Hamat Dheir. Akut
Lenfoblastik Losemi Tedavisi Sirasinda Gelisen Ug¢ Nadir Durum:
Venookluzif Hastalikk, Guillain-Barré Sendromu ve Hemofagositik
Lenfohistiyositozis. 13. Uluslararasi Katilimli Cocuk Alerji ve Astim
Kongresi 2018.

3. Bahri Elmas, Gok¢e Geng, Onur Bircan, Mehmet Kili¢, Gizem Boke Koger,
Oner Ozdemir. Yaniga Bagh Olusan Biil Uzerine Yumurta Beyaz
Uygulanmas: Sonrasinda Gelisen Anjioddem Vakasi. Geng Pediyatristler

Kongresi 2016.
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4. Oner Ozdemir, Gokce Geng. Ascaris Lumbricoides Kaynakli Pnomoni
Vakast: LOFFLER’S Sendromu. 13. Uluslararas1 Katilimli Cocuk Alerji ve
Astim Kongresi 2018.

5. Oner Ozdemir, Gék¢e Geng. Omalizumab Tedavisi ile Takip Edilen Kronik
Soguk Urtiker Vakasi. 13. Uluslararas1 Katihmli Cocuk Alerji ve Astim
Kongresi 2018.

V1I- Bilimsel Etkinlikleri

Odiiller

Projeleri

Verdigi konferans ya da seminerler

Katildig1 paneller (panelist olarak)

V1I1- Diger Bilgiler

Egitim programi haricinde aldig1 kurslar ve katildig1 egitim seminerler

Neonatal Resusitasyon Kursu, 2018

Uluslararas1 Katilimi1 Cocuk Allerji ve Astim Kongresi 20-23 Nisan 2018
Tiirk Pediatri Kurumu Pediatri Okulu, Sapanca, 17-19 Ocak 2020

2. Tiirk Pediatri Kurumu Geng Pediatristler Kongresi 2016

25. Ulusal Alerji ve Klinik Immiinoloji Kongresi 17-21 Kasim 2018
Cocuklarda Ileri Yasam Destegi, 2018

2 e o

Organizasyonunda katkida bulundugu bilimsel toplantilar

1. Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saglig1 ve Hastaliklart Anabilim Dali
Kis Sempozyumu 08 ARALIK 2018; Sempozyum Diizenleme Kurulu Yardimcilig
2. Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghig: ve Hastaliklart Anabilim Dali
[lkbahar Sempozyumu 31 MART 2018; Sempozyum Diizenleme Kurulu
Yardimeiligt

Diger tiyelikler
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EK4. ETIK KURUL ONAYI

Earak Tanh ve Savisi 29030 2019-1 4007

RO
// 1.C.

SAKARYA ONIVERSITESI REKTORLOGO

// Tip FakQitesi Dekanhi)

Sayi . 1621466205001 04 49
Konu Itk Kurul Bagvuru Dosyasi Hk

Sayin Dog. Dr. lbralum CANT R
Saghk Bakanhig Sakarya Universitesi Egiim ve Aragtirma Hastanesi
Cocuk Saghgt ve Hastahklan Anabtilim Dah

Hig - 19.03.2019 tarihh ve 49 sayih bagvurunuz.

Destekleyicist oldugunuz "Yenidogan Ddnemi Saghkh Cocuklarda Novmal Lenfosit Alt
Grubu Degerleri ™ 1simhi khinik aragtirma bagvuru dosyamz e il belgeler aragtrmanin gerehye,
amag. yaklagim ve yontemien dikkate abinarak incelenmis olup. etik ve bilmaxel agndan iy sakinva
bulunmadigina ctik kurul uycleninee karar venilmistir ve uygan bulunmustur

Bilgilernnize nca edenm.

Prof.Dr. Hasan Cetin rFrRERBICER
Ftik Kurulu Baykam

'K
27.03 2019 tarih ve 02 sayili Euk Kurul Karan (3 sayta)

Guven't Elektronid

BN

lmzat Azh e Aviedar,

Yiicel DEMIR 29 .103/20(9

Etik Kurulu Sekr.
bl

Evraki Dogrulamak lgin : htp://193.140.253.232/, gula/BelgeDog

LaspxV=REKA4VED1L

Fakulte Khnik Arastirmalar Etk Kurulu Sakarya Universitest Tip Fakultesi .
Dekanhigi, XKorucuk Kampusu, Korucuk, Adapazar /Sakarya .
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N

Tel 264 295 6630 Faks 264 295 6629 { . ;ﬁ:

£-Posta lip@sakarya edu.te Elektronik A :www.tip sakarya.edu.tr \\ !‘ B
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EKS.YAZAR/DANISMAN TEZE KATKI PAYI.

YAZAR KATKI FORMU

.

Yaz baghj: \&r'_/\\("omm \o/‘OﬂAI RI\O/"L /I /\mwk&y\dq ........
ANortol Qe alosrt AlE ¥ rsan MP!‘Z«‘/‘.“/}I)WML“,}J;)

Yararlik hakki; asagidaki tabloda yaul cp:n kriterlerden en az 3 tanesinde katkida bulunmus Db{ﬂvl gerektirir, Ay} zamanda yazida

yer alan tim yazarlanin ilk 3 maddede belirtilen tdm kosullari da kargilamalar zorunludur.

. Tm yazarlarin yan taslagini hazirlamalar ve icerik agisindan entellektijel ve elestirel inceleme yapmalan gerekir.

. Yazmin baskidan 8nceki son versly onaylanmasi tim yazarlarin sorumlulugundadir,

. Belintilen katki sayisi ve kogullan kargilamayan yazarlar yazinin son béliminde "Tegekkir” altinda belirtilebilir.

. Bu kurallar Council of Science Editors (CSE) ve International Committee of Medical Journal Editors (ICMIE) kilavuzlan
gergevesinde olugturuimustur,

bW e

KATKITORD T AGIKIAMA _ IKATKIDA BULUNAN YAZARLAR _ 2]
FIKiR TAragtirma ve/veya yau igin fikir ya da hipotezin R |
| | olusturuimasi i O O ]
: TN Dl TN D it — e e
TAsaM 59nuqlan ulasm'ales-lf ld_m_emlerln_m_nlanmasn E 7_.3 é&: 7=
DENETLEME . Proje ve yazinin crganizasy ve seyrinin gozetimive I ]
o corumulegy i 1 ]C O& ¥ o
KAYNAKLAR Proje igin “hayati ¢ onemusnyan pcrsoncl mekin, | ‘l
L _finansal kaynak, arag ve gereg sal i é)_(g o |
| MALZEMELER Biynimlk malzemeler, reaktifler ve sevk edilen has!alar | j‘ C (5'8 66 ‘l
'VERI TOPLAMA VE/VEYA ISLEME Deneylerin yapdmasn, hastalanin takibi, verilerin | ! ¥ |
;A e B e _____|dizenlenmesi ve bildirilmesi i¢in sorumluluk almak __6@ ) Od) ,) (_ N
| ANALIZ VE/VEYA YORUM Bulgularin mantikh agiklamasi ve sunumu igin . {
) g | sorumluluk almak Tt B ' 1. 66 lv)'c_’ é.o_. i
UTERATUR TARAMAS| Kaynak taramasi Igin sorumluluk almak [
= =S — = S . PR TS (11 %;,.-.., SRR
| YAZI YAZAN Yaznin tdma veya asil bo!Gmin yaratilmasi igin | \ ) |
o sorumlulukalmak ) L C6.1C éo :
{ELESTIREL INCELEME Yazi teslim etmeden 6nce sadece imla ve dil bilgisi i ,’
| agisindan degil, aym zamanda entelektiel igerik | N c &5
; e ______3sndanyenidencabgmayapmak | -
inlcm E
SORUMLU YAZAR: IMza TARIH

Bu form sorumlu yazar tarafindan imzalandiktan sonra Online Makale Sistemi‘ne yiklenmeli ve asagidaki adrese gdnderilmelidir.

Tirk Pedlatri Kurumu
Adres : Istanbul Unlversitesi Cerrahpaga Tip Fakiltesl Gocuk Sagligi ve Hastaliklar Anabillm Daly .

Cerrahpaga-Istanbul 2 .9 3 2'0 e
E-mail : iknr_simsek@hotmail.com
Faks : 490212 632 86 33

Cisattmalar -

QO = Oner O 2dem

N :
(v zalar:
e
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