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Süt çocuğunun geçici hipogamaglobulinemisinde 
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ÖZ

Amaç: Süt çocuğunun geçici hipogamaglobulinemisi (SÇGH), immunoglobulin sentezindeki 
gecikmeden kaynaklanan, yaşla birlikte tamamen düzelen geçici primer immün yetmezlik-
tir. Bu çalışmada, hipogamaglobulinemi ön tanısı ile izlenen ve SÇGH tanısı alan olgular 
retrospektif olarak değerlendirildi.
Yöntem: Çalışmaya Dr. Behçet Uz Çocuk Hastalıkları ve Cerrahisi Eğitim ve Araştırma 
Hastanesi, İmmünoloji Bölümünde Ocak 2011 ile Aralık 2015 tarihleri arasında izlenip, 
SÇGH tanısı alan 193 hasta alındı. Hastaların demografik, klinik, laboratuvar verileri ile 
aldığı profilaksiler, izlem süreleri ve düzelme yaşları retrospektif olarak incelendi.
Bulgular: Çalışmaya alınan 193 olgunun %70,5’i erkek olup, semptom başlama yaşı 
11,7±7,0 ay, hipogamaglobülinemi düzelme yaşı 30,6±10,5 ay saptandı. En sık başvuru 
nedeni (%40,9) sık yineleyen üst solunum yolu enfeksiyonu idi. Başvuruda immünoglobulin 
düzeyleri sırasıyla IgG: 420,2±110,6 mg/dL, IgA: 29,8±23,3 mg/dL, IgM: 71±3,1 mg/dL sap-
tandı. Aşı yanıtlarında anti tetanos %75,9 (60/79), anti HBs %91,6 (141/154) ve anti 
Hemofillus influenza tip B %86,4 (51/59) pozitif idi. Olguların 25’i (%13) yalnızca antibiyo-
tik profilaksisi, 19’u (%9,8) yalnızca IV gamaglobülin replasmanı, 6’sı ( %3,1) her ikisini 
almıştı. Olgular düzelme yaş gruplarına göre gruplandırıldığında, enfeksiyon sıklığı, klinik 
prezentasyon, aşı yanıtı, İV gamaglobülin replasmanı ve antibiyotik profilaksisi açısından 
gruplar arasında istatistiksel anlamlı fark saptanmadı (p>0.05).
Sonuç: SÇGH çoğunlukla üç yaş civarında kendiliğinden düzelir. Düzelme yaşı ile klinik 
prezantasyon, aşı yanıtları, IV gamaglobülin replasmanı ve antibiyotik profilaksisi arasında 
ilişkisi yoktur. Doğru tanı için olguların düzenli izlenmesi gerekir. 

Anahtar kelimeler: Geçici hipogamaglobulinemi, intravenöz immünoglobülin, sütçocuğu

ABSTRACT

Objective: Transient hypogammaglobulinemia of infancy (THI) is a transient primary 
immune deficiency stemming from delay in immunoglobulin synthesis which spontaneously, 
and completely resolves with age. In this study, cases which were followed with the initial 
diagnosis of hypogammaglobulinemia and received the diagnosis of THI were retrospectively 
evaluated. 
Methods: A total of 193 patients, who received the diagnosis of THI in the Department of 
Immunology of Dr. Behçet Uz Children’s Hospital, and Pediatric Surgery between January 
2011 and December 2015, were included in the study. Clinical, laboratory and demographic 
data, prophylactic treatments they received, their follow-up periods, and age of onset of 
disease resolution were retrospectively analyzed.
Results: In the study, 70.5% of 193 cases were male. The age of onset of symptoms was 
11.7±7.0 month, the age of hypogammaglobulinemia recovery was 30.6±10.5 month. The 
cases were most frequently admitted (40.9%) for the recurrent upper respiratory tract 
infection. Only one case had immunodeficiency in the family history. At the admission, the 
immunoglobulin levels were as follows; IgG: 420.2±110.6 mg/dL, IgA: 29.8±23.3 mg/dL, IgM: 
71±3.1 mg/dL. In vaccine responses; anti tetanus 75.9% (60/79), anti HBs 91.6% (141/154) 
and anti hemophilus influenza type B was 86.4% (51/59) positive. Twenty five (13%) of the 
patients received only antibiotic prophylaxis, 19 of them (9.8%) received only IV gamma 
globulin replacement, and 6 of them ( 3.1%) received both. There was no statistically signi-
ficant difference between age of recovery and infection frequency, clinical presentation, 
vaccination response, IV gamma globulin replacement and antibiotic prophylaxis (p>0.05).
Conclusion: THI is usually recovers spontaneously around 3 years of age. There is no rela-
tionship between age of recovery and clinical presentation, vaccine responses, IV gamma 
globulin replacement and antibiotic prophylaxis. The cases must be monitored regularly for 
correct diagnosis. 
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 GİrİŞ 

 Sütçocuğunun geçici hipogamaglobulinemisi 
(SÇGH), 3-6 aylık bebeklerde beklenen fizyolojik 
hipogammaglobulinemi döneminin uzaması olarak 
kabul edilir. Anneden transplasental yolla geçen 
Immünoglobulin (Ig)G yapısındaki antikorların azal-
ması ve infantın kendi IgG üretiminin yeterli yapa-
maması sonucunda hipogamaglobulinemi gelişir (1-3). 
Ayrıca IgA ve IgM düzeyinde de düşüklük olabilir. 
SÇGH patofizyolojisi bilinmemektedir. Yapılan bir 
çalışmada, SÇGH’de B lenfositlerde fonksiyon 
bozukluğu bulunmadığı ancak T helper hücre fonksi-
yonunda yetersizliğin Ig sentezinde azalmaya neden 
olduğu bildirilmiştir (4). Daha sonra yapılan çalışma-
larda, CD4+ T hücrelerin sayı ve oranlarının normal 
olduğu ortaya konmuştur (5,6). 
 Bu olgularda, serum IgG düzeyi yaşa göre ortala-
manın 2 standart sapma değerinin altındadır. Daha 
sonra Ig düzeyleri yükselir ve genelde yaşamın 30.-
40. aylarında normal değere ulaşır (3,7). Bazı olgularda 
bu süre 6 yaşına kadar da uzayabilir (6). SÇGH’de 
sıklıkla yineleyen sinopulmoner enfeksiyonlar görül-
mesine karşın yaşamı tehdit eden enfeksiyonlar ender 
görülür, bununla birlikte asemptomatik de olabilir (3). 
Yineleyen solunum yolu veya orta kulak enfeksiyonu 
geçiren olgular profilaktik antibiyotik tedavisinden 
yarar görebilirler. Ender olarak profilaktik antibiyotik 
tedavisine yeterli yanıt vermeyen ve şiddetli enfeksi-
yon geçiren olgulara intravenöz immunoglobulin 
(İVİG) replasman tedavisi verilebilir (5). 
 Bu çalışmada amacımız, kliniğimize yineleyen 
enfeksiyon ve immün yetmezlik şüphesi ile başvuran, 
hipogamaglobulinemi ön tanısı ile izlenen, izlemde 
SÇGH tanısı alan olgularımızın klinik özellikleri, 
laboratuvar verileri ve demografik özelliklerini ret-
rospektif olarak incelemektir.

 Gereç ve YÖNTem

 Çalışmaya Dr. Behçet Uz Çocuk Hastalıkları ve 
Cerrahisi Eğitim ve Araştırma Hastanesi, İmmünoloji 
Bölümünde Ocak 2011 ile Aralık 2015 tarihleri ara-
sında hipogamaglobulinemi ön tanısı ile izlenen, 
izlemde SÇGH tanısı alan 193 olgu alındı. Çalışma, 

Dr. Behçet Uz Çocuk Sağlığı Hastalıkları ve Cerrahisi 
Eğitim ve Araştırma Hastanesi Etik Kurulunun 
26.05.2016 tarih ve 2016/78 protokol numaralı 
2016/08-07 karar onayı alınarak yürütüldü. SÇGH 
tanısı için European Society for Immunodeficiencies 
(ESID) 2016 tanı kriterleri referans alındı (8): 
1. Yaşamın ilk üç yılında en az iki kez IgG serum 

seviyesinin yaşa göre olması gereken değerlerin 
altında saptanması.

2. Bilinen hipogamaglobulinemi nedenlerinin dış-
lanmış olması.

3. Dört yaşa kadar kendiliğinden düzelmiş olması.
 Hastaların dosya kayıtları retrospektif olarak ince-
lendi. Hastaların yaş, cinsiyet, semptom başlama 
yaşı, başvuru yakınması, başvuru yaşı, aile öyküsü, 
klinik ve laboratuvar verileri, İVİG replasmanı alma 
durumu, antibiyotik profilaksisi, izlem süreleri ve 
düzelme yaşları kaydedildi. Elde edilen veriler olgu-
ların düzelme yaşlarına göre 12-24 ay, 25-36 ay, 
37-48 ay olmak üzere 3 gruba ayrılarak kendi içinde 
karşılaştırıldı. Ayrıca, veriler İVİG replasmanı alan 
ve almayan gruplar arasında da karşılaştırıldı. Düzenli 
kontrole gelmeyen olgular çalışmaya alınmadı.

 YÖNTem

 Tam kan sayımı EDTA’lı tüplere alınan periferik 
kan örnekleri ile Mindray BC-6800 cihazında çalışıl-
dı. Serum Ig düzeyleri ve IgG alt grupları nefelomet-
rik yöntemle (Dade behring marburg Gmbh, Germany) 
çalışıldı ve değerler yaşa göre normal düzeyleri ile 
karşılaştırıldı (9). Serum anti tetanos, anti HBs ve anti 
Hemofilus influenza tip B (Hib) düzeyleri ticari 
ELİSA kitleri kullanılarak çalışıldı. Periferik lenfosit 
alt grup analizi beş renkli akış sitometri cihazı 
(Beckman Coulter, Cytomıcs FC 500) ile çalışıldı. 
CD45 FITC, CD14 PE, CD3 FITC, CD4 FITC, CD8 
PE, CD19 PE, CD16-56 PE, ve HLADR-PE monok-
lonal antikorları kullanıldı. SÇGH’li olguların total 
lenfosit sayıları, CD3+ T lenfosit, CD4+ T lenfosit, 
CD8+ T lenfosit, CD19+ B lenfosit ve CD3- 16+ 56+ 

NK hücre yüzdeleri ve bu hücrelerin mutlak (absolü) 
sayıları yaşa göre normal değerler ile karşılaştırıldı 
(10).
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 İstatistiksel analiz
 Verilerin istatistiksel analizi için SPSS 22.0 (IBM 
Corparation, Armonk, New York, United States) 
programı kullanıldı. Gruplar arasındaki karşılaştır-
mada normal dağılıma uyanlarda Student t-test, 
uymayanlarda ya da gruplar çok küçükse Mann-
Whitney U testleri kullanıldı. p<0,05 istatistiksel 
olarak anlamlı kabul edildi.

 BulGular

 %70,5’i erkek olan 193 olgunun median semptom 
yaşı 10 ay, hipogamaglobülinemi düzelme yaşı 31 ay 
saptandı. Yalnızca iki olguda ailede immün yetmezlik 
öyküsü vardı. Olguların 25’i (%13) yalnızca antibiyotik 
profilaksisi, 19’u (%9,8) yalnızca İVİG replasmanı, 6’sı 

(%3,1) her ikisini almıştı (Tablo 1). Olguların %40,9’u 
sık yineleyen üst solunum yolu enfeksiyonu, %36,3’ü 
yineleyen hışıltı atağı, %8,8’i pnömoni, %5,2’si yinele-
yen otit, %3,1’i atopik dermatit ve %5,7’si diğer enfek-
siyonlara bağlı başvurmuştu. Başvuruda Ig düzeyleri 
sırasıyla IgG: 420,2±110,6 mg/dL, IgA:29,8±23,3 mg/
dL, IgM: 71±3,1 mg/dL saptandı. Aşı yanıtlarında anti 
tetanos %75,9 (60/79), anti HBs %91,6 (141/154) ve 
anti Hib %86,4 (51/59) pozitif idi. Lenfosit alt grup 
dağılımı tüm olgularda normal saptandı (Tablo 2). 
Hipogamaglobulineminin ortalama düzelme süresi 
20,3±13 ay saptandı (Tablo 3). İVİG replasmanı verilen 
grup ile verilmeyen grup karşılaştırıldığında gruplar 
arasında semptom yaşı, hipogamaglobülinemi düzelme 
yaşı ve kesin lenfosit sayısı açısından istatistiksel 
anlamlı fark saptanmazken (p>0,05), İVİG verilen gru-
bun daha çok pnömoni nedeni ile başvurduğu, verilme-
yen grubun ise daha çok sık üst solunum yolu enfeksi-
yonu geçirme nedeni ile başvurduğu saptandı (p<0,05) 
(Tablo 4). Olgular düzelme yaş gruplarına göre grup-
landırıldığında, enfeksiyon sıklığı, klinik prezentasyon, 
İVİG replasmanı alma, aşı yanıtı ve antibiyotik profi-
laksi alma durumları açısından gruplar arasında istatis-
tiksel olarak anlamlı fark saptanmadı (p>0,05). 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 

Tablo 1. olguların demografik özellikleri ve uygulanan teda-
viler.

Cinsiyet erkek
  kız
Ailede immün yetmezlik öyküsü
Yalnızca antibiyotik profilaksisi alan
Yalnızca İVİG replasmanı alan
İVİG ve antibiyotik profilaksisi alan

Semptom yaşı (ay)
Düzelme yaşı (ay)

n

136
57
2
25
19
6

mean±Sd

11,7±7,0
30,6±10,5

%

70,5
29,5

1
13
9,8
3,1

median

10
31

Tablo 2. olguların laboratuvar verileri.

Lenfosit sayısı (103/µL)*
Absolü lenfosit/mm3*
IgG (mg/dL)*
IgA (mg/dL)*
IgM (mg/dL)*
CD3+ T lenfositler, %**
CD3+4+ T-helper lenfositler, %**
CD3+CD8+ T-sitotoksik lenfositler, %**
CD19+ B lenfositler, %**
CD3-CD16+CD56+NK lenfositler, %**

Koruyucu aşı yanıtları

• Anti tetanus IgG
• Anti Hib IgG
• Anti HBs IgG

9287,2±3110,7
5142,5±2685,4

420,2±110,6
29,8±23,3
71,0±3,1
66,5±7,2
41,9±7,4
21,9±7,7
23,9±7,0
8,1±5,3

      n/total (%)

• 60/79 (75,9)
• 51/59 (86,4)
• 141/154 (91,6)

*Ortalama±Standart sapma, **(%)’nin Ortalama±Standart sap-
ması

Tablo 3. olguların hipogamaglobulinemi düzeylerinin nor-
male erişme süresi.

düzelme yaşı (ay)

12-24
25-36
37-48

n

63
72
58

*Ortalama±Standart sapma

%

32,6
37,3
30,1

düzelme süresi (ay)*

10,7±4,6
17,9±7,2
33,8±13,5

Tablo 3. İVİG replasmanı alma durumuna göre grupların 
karşılaştırılması.

Semptom yaşı, (ay)*
Düzelme yaşı, (ay)*
Kesin lenfosit sayısı*
Klinik prezentasyon, n (%)
      ÜSYE
      Hışıltı
      Pnömoni

İVİG alan 
grup, n=25

10,1±6,1
27,8±9,3

5015,1±2071,2

3 (12)
12 (48)
6 (24)

*Ortalama±Standart sapma

İVİG almayan 
grup, n=168

12,0±7,1
31,0±10,6

5161,2±2770,1

76 (45)
58 (34,5)
13 (7,7)

P

0,439
0,157
0,800

0,014
0,191
0,034
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 TarTıŞma

 SÇGH, immün maturasyonun gecikmesine bağlı 
olarak normal Ig üretim yetersizliği ile karakterize sık 
görülen primer humoral immün yetmezliktir (11). Yaygın 
görüş hastalığın klinik prezentasyonunun homojen 
olmadığı gibi seyrinin de heterojen olduğu yönünde-
dir. Demografik veriler incelendiğinde elde edilen 
sonuçlar benzer çalışmalarda birbiri ile uyumludur. 
 Literatürde SÇGH’li hastaların ağırlıklı olarak 
erkek olduğu bildirilmektedir (5,12). Kidon ve ark.’nın 
(13) yaptığı çalışmada, SÇGH’li olguların %88’nin 
erkek olduğu bildirilmiştir. Mamedova ve ark.’nın (14) 
yaptığı çalışmada, olguların %83’ünün erkek olduğu 
belirtilmiştir. Çalışmamızda da, literatür ile uyumlu 
olarak olguların %70,5’i erkekti. Olguların semptom 
yaşları incelendiğinde, Doğu ve ark.’nın (15) yaptığı 
retrospektif çalışmada, SÇGH tanısı alan olguların 
semptom yaşı medyan 9 ay saptanmış. Karaca ve ark. 
(16) yaptığı çalışmada ise, semptom yaşı 7,4±6,2 ay 
saptanmış, bizim çalışmamızda da benzer şekilde 
semptom yaşı ortalama 11,7±7,0 ay, medyan 10 ay 
saptandı. 
 Karaca ve ark.’nın (16) 101 SÇGH’li olguyu içeren 
retrospektif çalışmalarında, olguların %70,3’ünün 
yineleyen üst solunum yolu enfeksiyon bulguları ile 
başvurduğu, %6,9’nun yineleyen hışıltı atağı ve 
%8,9’nun alt solunum yolu enfeksiyonları ile başvur-
duğu bildirilmiştir. Kılıç ve ark. (17) SÇGH’li 40 olgu-
nun değerlendirildiği çalışmalarında, olguların en sık 
başvuru yakınması yineleyen solunum yolu enfeksi-
yonu, otitis media, bronşit, astım ve yineleyen gastro-
enterit olduğu bildirilmiştir. Kocacık ve ark. (18) 87 
olgu içeren çalışmalarında ise, olguların %13’ü üst 
solunum yolu semptomu ile %74’dü yineleyen hışıltı 
atağı nedeni ile başvurmuştur. Çalışmamızda ise, 
olguların %40,9’u yineleyen üst solunum yolu enfek-
siyonu, %36,3’ü yineleyen hışıltı atağı, %8,8’i pnö-
moni nedeni ile başvurmuştur. Saptadığımız veriler 
literatür verileri ile uyumlu bulundu. 
 Literatürde SÇGH’li olgularda T ve B lenfositle-
rin rölatif oranlarının ve kesin sayılarının normal 
olduğu bildirilmiştir. Kılıç ve ark. (17) immün fenotip-
lendirme yaptıkları 26 SÇGH’li hastada, Doğu ve 
ark. (15) ise 20 hastada, CD19+ B lenfositlerin ile 

CD3+ T lenfositlerin rölatif oranlarının ve kesin sayı-
larının normal olduğunu bildirmişlerdir. Sağlam ve 
ark.’nın (19) SÇGH tanısı alan 104 olgunun lenfosit alt 
gruplarının rölatif ve kesin sayıları sağlıklı çocuklarla 
karşılaştırıldığında, anlamlı farklılıklar olduğu bildiril-
miştir. Çalışmamızda da, lenfosit alt gruplarının rölatif 
oranları ve sayıları normal saptandı.
 SÇGH’li olguların polisakkarit, konjuge polisakka-
rit ve protein antijenli aşılara karşı antikor yanıtları 
değişkenlik gösterir (20). Whealan ve ark. (21) hipoga-
maglobülinemi tanısı ile izlenen 49 olgunun tamamı-
nın difteri ve tetanos aşı yanıtlarının olduğu bildirmiş-
tir. Mammedova ve ark.’nın (14) yaptığı çalışmada ise, 
anti tetanos, anti Hib ve anti HBs aşı yanıtları sırasıyla 
olguların %73,3, %91,7 ve %89,2’sinde pozitif saptan-
mıştır. Çalışmamızda ise anti tetanos, anti Hib ve anti 
HBs aşı yanıtları sırasıyla olguların %75,9, %86,4 ve 
%91,6 de pozitif saptandı ve literatür ile uyumlu 
bulundu. Aşı yanıtı negatif olan olgular tekrar aşılan-
dıklarında hepsinde pozitif yanıt alındı.
 SÇGH’de çoğu olguda Ig düzeyleri 36 ay civarın-
da normale döner fakat bazen bu süre uzayabilir (19,5). 
Keleş ve ark. (22) olguların yalnızca %25’inin 3 yaşın-
dan önce düzeldiğini ve ortalama düzelme yaşının 
68,87±36,5 ay olduğunu saptamışlardır. Doğu ve 
ark.’nın (15) çalışmalarında, ortalama düzelme yaşı 27 
ay olarak bildirilmiştir. Kılıç ve ark.’nın (17) çalışma-
larında ise, SÇGH tanısı alan 40 olgunun 33’ünün Ig 
düzeyleri 36 aydan önce düzeldiği bildirilmiştir. 
Kütükçüler ve ark.’nın (23) çalışmalarında, Ig düzeyle-
rinin ortalama 5 yaş (62,5±21,8 ay) civarında düzel-
diği bildirilmiştir. Çalışmamızda, Ig düzeylerinin 31 
ay (30,6±10,5) civarında düzeldiği saptandı. Diğer 
araştırmalarda olduğu gibi olgularımız ortalama 36 
aydan önce normal Ig düzeylerine ulaşmaktaydı. 
 Yineleyen enfeksiyon atakları hastaneye yatışın 
ve morbiditenin en sık nedenidir. Bu durumda sıklık-
la antibiyotik profilaksisi tercih edilir ancak bazen 
düşük doz İVİG replasmanı yeğlenebilir (6). Duse ve 
ark. (24) ağır enfeksiyonlarda İVİG replasmanı yapıl-
masının enfeksiyon sıklığını 10 kat azalttığını, bun-
dan dolayı ağır enfeksiyonlarda enfeksiyon-immün 
yetmezlik kısır döngüsünü kırmak için İVİG replas-
manı yapılabileceğini bildirilmişlerdir. Kocacık ve 
ark.’nın (18) yaptığı çalışmada ise, olguların %45’ine 
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İVİG replasmanı yapılmıştır. Kılıç ve ark.’nın (17) 
çalışmasında ise, 40 olgunun 2’sine (%5) İVİG baş-
lanmıştır. Mammedova ve ark.’nın (14) yaptığı çalış-
mada, SÇGH’li 66 hastanın 43’üne (%65) İVİG rep-
lasmanı yapıldığı ve İVİG replasmanının immün 
yetmezlik süresini uzatmadığı bildirilmiştir. 
Çalışmamızda, 193 olgumuzdan 25’ine (%12,9) İVİG 
replasmanı yapılmıştı. İVİG replasmanı yapılan olgu-
lar ile yapılmayan olguların düzelme yaşları arasında 
anlamlı fark saptanmadı. 
 Çalışmamızda tüm SÇGH’li olgular düzelme yaş-
larına göre 3 gruba ayrılarak kendi içlerinde semptom 
başlama yaşı, başvuru nedeni, aşı yanıtları, hipoga-
maglobulinemi düzelme süresi, İVİG replasmanı 
alma ve antibiyotik profilaksisi açısından karşılaştı-
rıldığında istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptan-
madı. Bu konuda literatürde daha önce yapılmış bir 
değerlendirme yoktur.
 Sonuç olarak, SÇGH’de hipogamaglobülinemi 
düzelme yaşı ile semptomların başlama yaşı, klinik 
prezentasyon, aşı yanıtları, hipogamaglobulinemi 
düzelme süresi İVİG replasmanı alma ve antibiyotik 
profilaksisi arasında ilişki olmayıp, yaklaşık üç yaş 
civarında immünoglobülin değerleri normal düzeye 
erişmektedir. Diğer hipogamaglobülinemi nedenleri-
nin dışlanması ve komplikasyonların önlenmesi açı-
sından olguların düzenli takip edilmesi gerekir.
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