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ÖZET 

Koronavirüs hastalığı-2019 (COVID-19) salgını tüm dünyada bir sağlık krizine dönüşmüştür. Çocukların da erişkinler kadar Şiddetli Akut 
Solunum Sendromu Coronavirüs 2  (SARS-CoV-2) ile enfekte olabildikleri belirlenmiştir. Bu çalışmada, COVID-19 saptanan çocuklarda 
bakılan immunoglobulin seviyelerini ve hastane başvurularındaki etkisini araştırmayı amaçladık. Ocak 2020 ve Aralık 2022 tarihleri arasında 
hastaneye başvuran COVID-19 saptanan, immunoglobulin seviyeleri bakılan 138 çocuk hastanın; demografik özellikleri, klinik belirtileri ve 
laboratuvar sonuçları retrospektif olarak tıbbi kayıtlardan elde edilerek analiz edildi. Olguların %53’ü kız, %47’si erkekti ve yaş ortancaları 9 
yıl (0,6–17,8) idi. En sık başvuru semptomları ateş (%52), öksürük (%45) ve gastrointestinal belirtilerdi (%9). IgG %34.5’inde, IgA 
%14’ünde ve IgM %21.6’sında düşük seviyelerde bulundu. Düşük IgG bulunan hastalarda; IgA, IgM ve IgE seviyelerinde de azalma olduğu 
saptandı (p<0.001). Düşük IgG olanlarda hemoglobin, total kolesterol ve LDL seviyelerininde de düşüklük görüldü (p=0.015, p=0.036 ve 
p=0.006, sırasıyla). IgM düşüklüğü olan grupta,  normal olan gruba kıyasla hastane yatış gereksinimi daha fazlaydı (p=0.045). Yatış durumu 
ile cinsiyet, IgG, IgA ve IgE arasında anlamlı ilişki yoktu (p>0,05). Düşük IgA ve IgM seviyeleri olanlarda anlamlı oranda çocuk yoğun 
bakım ihtiyacı oldugu saptandı (p=0.049, p=0.011, sırasıyla). Uzayan yatış durumu (>15 gün) ile cinsiyet, IgG, IgA, IgM ve IgE arasında 
istatistiksel olarak anlamlı ilişki yoktu (p>0,05). Hipogammaglobulinemi olan COVID-19 tanılı çocuk hastalarda, genel popülasyona göre 
mortalite ve yoğun bakım yatış oranlarının daha yüksek olduğu bilinmektedir. Bulgularımız, COVID-19 ile başvuran, hastane yatış 
gereksinimi olan çocuk hastaların rutin değerlendirmesinde immunoglobulin seviyelerinin değerlendirilmesinin önemini vurgulamaktadır. 
Anahtar Kelimeler: COVID-19. Çocuk COVID-19. Hipogammaglobulinemi. 
 
Immunoglobulin Levels in Children with COVID-19 and Impact on Hospital Admissions 
 
ABSTRACT 

The Coronavirus Disease 2019 (COVID-19) pandemic has become a global health crisis. It has been determined that children can be infected 
with Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) as severely as adults. In this study, we aimed to investigate the 
levels of immunoglobulins and their impact on hospital admissions in children diagnosed with COVID-19. The demographic characteristics, 
clinical symptoms, and laboratory results of 138 children diagnosed with COVID-19 who visited the hospital between January 2020 and 
December 2022 and had their immunoglobulin levels checked were analyzed retrospectively using medical records. 53% of the cases were 
female, 47% were male, and the median age was 9 years (0.6–17.8). The most common presenting symptoms were fever (52%), cough 
(45%), and gastrointestinal symptoms (9%). Low levels of IgG were found in 34.5% of the cases, IgA in 14%, and IgM in 21.6%. In those 
with low IgG, a decrease in IgA, IgM, and IgE levels was also observed (p<0.001). Patients with low IgG also had lower levels of 
hemoglobin, total cholesterol, and LDL (p=0.015, p=0.036, and p=0.006, respectively). The group with low IgM had a higher need for 
hospitalization than the normal group (p=0.045). No significant relationship existed between hospitalization status and gender, IgG, IgA, and 
IgE (p>0.05). It was determined that children with low IgA and IgM levels had a significant need for pediatric intensive care (p=0.049, 
p=0.011, respectively). Prolonged hospitalization (>15 days) did not have a statistically significant relationship with gender, IgG, IgA, IgM, 
and IgE (p>0.05). Children with hypogammaglobulinemia diagnosed with COVID-19 have higher mortality and intensive care admission 
rates than the general population. Our findings emphasize the importance of immunoglobulin levels in the routine evaluation of children with 
COVID-19 who present with hospitalization needs, consistent with the literature. 
Keywords: COVID-19. Pediatric COVID-19. Hypogammaglobulinemia. 
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Koronavirüs hastalığı-2019 (COVID-19) salgını 
dünya çapında bir sağlık krizi haline gelmiştir. 
Şiddetli Akut Solunum Sendromu Coronavirüs 2'nin 
(SARS-CoV-2) yetişkinler kadar çocuklarda da 
olabileceği bilinmektedir. COVID-19'un prognozunu 
etkileyen; kronik akciğer hastalıkları, kronik kalp 
hastalıkları, obezite, diyabet, arter hastalıkları ve 
hipertansiyonun varlığı ve şiddeti ile ilgili birçok 
çalışma yapılmış ve önemli sonuçlar elde edilmiştir1,2. 
Bu komorbiditeler arasında antikor eksikliği'nin de 
olduğu bilinmektedir, ancak SARS-CoV-2 
enfeksiyonunun bu hastalardaki etkileri henüz netlik 
kazanmamıştır3. 
Hipogammaglobulinemi ciddi enfeksiyonlara ve 
anormal antikor yanıtına karşı artan duyarlılığa yol 
açar4. Doğuştan bağışıklık kusurları / primer immün 
yetmezlikler (PİY) çoğunlukla enfeksiyonlara 
yatkınlığa neden olan ve bazen otoimmün veya malign 
hastalıklarla ilişkili olan genetik bozukluklardır. PİY; 
kombine immün yetmezlikler (KİY), sendromik KİY, 
antikor eksiklikleri, immündisregülasyon hastalıkları, 
fagositer sistem defektleri, doğal bağışıklık 
hastalıkları, oto�nflamatuvar hastalıklar, kompleman 
eks�kl�kler�, kem�k �l�ğ� yetmezl�ğ� ve PİY 
fenokop�ler� olarak on ayrı sınıflamada 
�ncelenmekted�r. Tanımlanmış PİY’ler �ç�nde en sık 
görülen grup, ant�kor eks�kl�kler�d�r5. PİY'ler 
tekrarlayan veya ciddi, uzamış, atipik seyreden 
enfeksiyonların nedeni olarak mutlaka düşünülmesi 
gerekmektedir ancak sekonder veya edinsel nedenler 
daha sık gözlemlenmektedir. Malnutrisyon, bazı 
ilaçlar (antiepileptikler, antiinflamatuvarlar, 
immunsupresifler, glukokortikoidler, biyolojik ajanlar 
vb.), kayıplar (pulmoner, gastrointestinal, yanıklar, 
nefrotik sendrom vb.), maligniteler, radyasyon vb. 
nedenli sekonder hipogammaglobulinemi 
gelişebilmektedir6.  
PİY tanısı olan hastalarda SARS-CoV-2 
enfeksiyonunun genel popülasyondakilere benzer 
seyrettiğini bildiren farklı çalışmalar vardır7,8. Ancak 
bu çalışmalarda, hastaların hangi tip immün yetmezlik 
olduğuna bakılmaksızın tamamına yakınının 
immunoglobulin replasman tedavisi (IgRT) aldığı ve 
yeterli IgG seviyeleri olduğu da vurgulanmaktadır. 
IgRT almaksızın hipogammaglobulinemisi olan 
hastalarda yapılan çalışmalarda ise COVID-19, genel 
popülasyona kıyasla daha yüksek mortalite ve şiddetli 
inflamatuar yanıt ile ilişkilendirilmiştir9-11. Altta yatan 
hastalıkların COVID-19 riskini artırıp artırmadığını 
bilmek klinik ve halk sağlığı uygulamaları açısından 
önemlidir. Bu çalışmada, COVID-19 saptanan 
çocuklarda bakılan immunoglobulin seviyelerini ve 
hastane başvurularındaki etkisini araştırmayı 
amaçladık. 

Gereç ve Yöntem 
Bu araştırma, büyük bir üçüncü basamak COVID-19 
merkezinde gerçekleştirildi. İlgili etik kurul tarafından 
2022/0156 protokol numarası ile onay alındı. Ocak 
2020 ve Aralık 2022 yılları arasındaki hastaneye 
başvuran COVID-19 saptanan ve başvuru anında 
immunoglobulin seviyelerine bakılan 138 çocuk 
hastanın demografik özellikleri, klinik belirtileri ve 
laboratuvar sonuçları retrospektif olarak tıbbi 
kayıtlardan elde edilerek analiz edildi.  

İstatiksel Analiz  

İstatistiksel analizler SPSS (IBM SPSS Statistics 26) 
adlı paket program kullanılarak yapıldı. Bulguların 
yorumlanmasında frekans tabloları ve tanımlayıcı 
istatistikler kullanıldı. Normal dağılıma uygun olan 
ölçüm değerleri için parametrik yöntemler kullanıldı. 
Parametrik yöntemlere uygun şekilde, iki bağımsız 
grubun ölçüm değerleriyle karşılaştırılmasında 
“Independent Sample-t” test (t-tablo değeri) yöntemi 
kullanıldı. Normal dağılıma uygun olmayan ölçüm 
değerleri için parametrik olmayan yöntemler 
kullanıldı. Parametrik olmayan yöntemlere uygun 
şekilde, iki bağımsız grubun ölçüm değerleriyle 
karşılaştırılmasında “Mann-Whitney U” test (Z-tablo 
değeri) yöntemi kullanıldı. İki nitel değişkenin 
birbiriyle ilişkilerinin incelenmesinde “Pearson-χ2” 
çapraz tabloları kullanıldı.  

Bulgular 
İmmunoglobulin seviyelerine bakılan COVID-19 olan 
138 olgunun %53’ü kız, %47’si erkekti ve yaş 
ortancaları 9 yıl (0,6–17,8) idi. En sık başvuru 
semptomları ateş (%52), öksürük (%45) ve 
gastrointestinal belirtilerdi (%9). Çalışma popülas-
yonun IgG seviyeleri ortalama 766 (176 - 2390) 
mg/dl, IgM seviyeleri ortalama 77 (19 – 216) mg/dl, 
IgA ortalama 84 (1-324) mg/dl, ve IgE ortalama 39.4 
(1 – 888) IU/L olarak tespit edildi. Yaşa göre 
belirlenen referans12 değerleri ile değerlendirildiğinde, 
IgG %35’inde, IgA %14’ünde ve IgM %21.6’sında 
düşük seviyelerde bulundu. 
IgG seviyelerine bakılan olgular, düşük ve normal 
grupları kıyaslandığında; yaş ve cinsiyet dağılımı 
açısından benzer bulundu (p>0.05). Düşük IgG 
bulunan hastalarda, aynı zamanda IgA, IgM ve IgE 
seviyelerinde de azalma olduğu saptandı (p<0.001, 
p<0.001, p<0.001, sırasıyla). Düşük IgG olanlarda 
total kolesterol ve LDL seviyelerinde de düşüklük 
saptandı (p=0.036, p=0.006, sırasıyla). Analiz edilen 
diğer parametreler (anti-Hbs, CRP, prokalsitonin, D-
dimer, troponin-t, glukoz, LDH ve diğer lipid 
düzeyleri) ile IgG seviyeleri arasında anlamlılık 
görülmedi (Tablo I). 
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Tablo I. IgG seviyeleri kategorizasyonuna göre 
demografik özellikler ve laboratuvar 
sonuçları (n=114). 

  IgG grupları 
p 

  Düşük (n=40) Normal (n=74) 
Yaş (yıl) § 9.0 [1.0 – 17.0] 11.0 [1.0 – 17.0] 0.070* 
Cinsiyet ‡       
Kız 17 (42.5) 37 (50.0) 0.569** 
Erkek 23 (57.5) 37 (50.0)   
Lökosit (mm3) § 5.9 [2.0 – 15.4] 6.5 [1.9 – 19.3] 0.606* 
Nötrofil (mm3) § 2.5 [0.8 – 13.3] 2.7 [0.2 – 18.3] 0.380* 
Lenfosit (mm3) § 2 [0.6 – 9.2] 2.1 [0.4 – 8.4] 0.998* 
Eozinofil (mm3) § 0.1 [0.0 – 0.5] 0.1 [0.0 – 0.8] 0.237* 
Hemoglobin (g/dL) § 10.1 [4.5 – 14.8] 11.1 [5– 15.1] 0.015* 
Trombosit (mm3) § 258.9 ± 97.9 252.1 ± 77.7 0.709*** 
IgA (mg/dL) † 84 [1 – 324] 160 [2 – 408] <0.001* 

Düşük ‡ 8 (20.5) 5 (6.8) 0.058** 
Normal ‡ 31 (79.5) 69 (93.2) 

 
IgM (mg/dL) † 67 [19 – 250] 143 [44-322] <0.001* 

Düşük ‡ 17 (45.9) 7 (10) <0.001** 
Normal ‡ 20 (54.1) 63 (90)  

Total IgE (mg/dL) § 25.5 [1 – 274.0] 97 [3– 3187] <0.001* 
Normal ‡ 26 (92.9) 35 (60.3) 0.004** 
Yüksek ‡ 2 (7.1) 23 (39.7)  

Anti Hbs (mIU/mL) § 83.3 ± 36.5 76.5 ± 27.1 0.502*** 
Total Kolesterol 
(mg/dL) § 112.5  [81 – 1161] 123 [47– 747] 0.036* 

Trigliserit (mg/dL) § 379 [176– 1553] 303 [152– 3483] 0.130* 
Low density 
lipoprotein (mg/dL) § 0.4 [0.2 – 158.1] 0.6 [0.2 – 283.9] 0.006* 

High density 
lipoprotein (mg/dL) § 35 [25 – 84.0] 36 [16-59] 0.440* 

       Düşük ‡ 15 (71.4) 18 (72) 0.999** 
Normal ‡ 6 (28.6) 7 (28)  

Glucose (mg/dL) § 1.4 [0.2 – 35.9] 1.3 [0.1 – 35] 0.606* 
Laktat dehidrogenaz 
(U/L) § 1 [0.0 – 16.3] 1 [0.0 – 7.1] 0.097* 

C-reactive protein 
(mg/dL) § 137 [16 – 3046.4] 92 [5 – 10049] 0.624* 

D-Dimer (μg/mL) § 5.5 ± 2.8 4.8 ± 1.8 0.217*** 
Troponin (ng/mL) § 0.1 [0.1 – 65.2] 0.2 [0 – 27.3] 0.607* 
Ferritin (μg/L) § 137 [16 – 3046.4] 92 [5– 10049] 0,624* 
Urik asit (mg/dL) § 5.5 ± 2.8 4.8 ± 1.8 0,217*** 
Prokalsitonin 
(ng/mL) § 0.1 [0.1 – 65.2] 0.2 [0 – 27.3] 0,607* 

‡: n (%), †: ortalama ± standard deviasyon, §: ortanca [min-
max] *. Mann-Whitney U testi **. Pearson Chi-Square veya 
Fisher's Exact testi ***. Independent Samples T-Testi 
 
IgG seviyelerine göre yatış tanıları analizinde 
pnömoni ve enfeksiyonlar en sık iki tanı olarak 
bulundu. IgG seviyeleri düşük olan olgularda anlamlı 
oranda immün trombositopenik purpura (ITP) 
tanısının olduğu tespit edildi (p=0.011). Yatış durumu 
ile cinsiyet, IgG, IgA ve IgE arasında istatistiksel 
olarak anlamlı ilişki yoktu (p>0,05). IgM düşüklüğü 
olan grupta,  normal olan gruba kıyasla hastane yatış 
gereksinimi daha fazlaydı (p=0.045) (Tablo II).  
 

Tablo II. Yatış durumu ile cinsiyet ve 
immunglobinler arasındaki ilişkilerin 
incelenmesi 

Yatış durumu 
Değişken  

Yok (n=82) Var (n=105) İstatistiksel 
analiz* 
Olasılık 

n % n % 

Cinsiyet 
Kız 
Erkek 

 
47 
35 

 
57.3 
42.7 

 
49 
56 

 
46.7 
53.3 

 
p=0.148 

IgG 
Düşük 
Normal 

 
20 
25 

 
44.4 
55.6 

 
26 
51 

 
33.8 
66.2 

 
p=0.240 

IgA 
Düşük 
Normal 

 
10 
40 

 
20.0 
80.0 

 
12 
83 

 
12.6 
87.4 

 
p=0.240 

IgM 
Düşük 
Normal 

 
15 
61 

 
19.7 
80.3 

 
16 
28 

 
36.4 
63.6 

 
p=0.045 

IgE 
Normal 
Yüksek 

 
41 
25 

 
62.1 
37.9 

 
51 
18 

 
73.9 
26.1 

 
p=0.142 

*İki nitel değişkenin birbiriyle ilişkilerinin incelenmesinde 
“Pearson-χ2” çapraz tabloları kullanılmıştır. 
 
Hastaların yatış süreleri kayıt edildi. Yapılan analize 
göre ortanca 15 gün olarak bulundu ve uzayan yatış 
süresi 15 günden fazla olarak kabul edildi. Uzayan 
yatış durumu (>15 gün) ile cinsiyet, IgG, IgA, IgM ve 
IgE arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki yoktu 
(p>0.05). Uzayan yatış durumu belirtilen özellikler 
açısından bağımsız ve homojendi. Düşük IgA ve IgM 
seviyeleri olanlarda anlamlı oranda çocuk yoğun 
bakım ihtiyacı olduğu saptandı (p=0.049, p=0.011, 
sırasıyla). Diğer bölümlere yatış sıklıkları açısından 
fark yoktu (p>0.05). 

Tartışma ve Sonuç 
Çalışmamızda COVID-19 tanısı alarak başvuran 
hastaların başvuru anlarındaki immunoglobulin 
seviyeleri ve hastaneye yatışlarına olan etkisi 
araştırıldı. Çalışma popülasyonumuzda yaşa göre 
bakılan referans değerlerine göre, COVID-19 tanısı 
alan çocuk hastalarda, üçte biri gibi yüksek bir oranda 
IgG düşüklüğü ile birlikte IgA ve IgM düşüklükleri 
saptandı. Hipogammaglobulinemisi olan hastalarda 
aynı zamanda hemoglobin, total kolesterol ve LDL 
seviyelerinde anlamlı oranlarda düşüklük olduğu 
saptandı. Hastalarımızın demografik özellikleri 
değerlendirildiğinde literatürle benzer sonuçlar elde 
ettik. Yaş, cinsiyet ve mortalite açısından önemli bir 
korelasyon yoktu. Çalışmamıza benzer bir çalışmada 
yatan COVID-19 tanılı çocuk hastaların %10’unundan 
fazlasında antikor eksikliği olduğu gösterilmiştir. 
Ancak bu hastalardan sadece birinin ‘Primer Antikor 
Eksikliği’ olduğu tespit edilmiştir. Bu hastalarda 
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antikor eksikliklerinin yüksek oranda bulunmasının 
sebeplerinin yaş ve eşlik eden hastalıklar nedenli 
olduğu düşünülmektedir10,13. 
Hipogammaglobulinemisi olan COVID-19 tanılı 
çocuk hastalarda, genel popülasyona göre mortalite ve 
yoğun bakım yatış oranlarının daha yüksek olduğu 
saptanmıştır7,9,11,14. Çalışmamızda, literatüre benzer 
olarak, hastane yatış gereksinimlerinin IgM düşüklüğü 
olan COVID-19 tanılı hastalarda daha sık olduğu 
saptandı. IgM düşüklüğü ile IgA düşüklüğü olanlarda 
anlamlı olarak daha yüksek oranda çocuk yoğun 
bakım ihtiyacı olduğu da gösterildi. Yapılan 
çalışmalara göre antikor eksikleri olan hastalarda daha 
uzun hastalık süresi ve daha sık hastanede yatış 
olduğu görülmüştür7,10. Çalışmamızda özellikle IgA 
ve IgM seviyeleri düşük olan hastalarımızda hastane 
yatış süresinin daha uzun olduğu gösterildi. Bunlar 
kısmen viral klirensteki bozulmaya ve artan 
süperenfeksiyon oranlarına bağlanabilir8. 
Bucciol ve arkadaşları immün yetmezlik ve COVID-
19 tanısı olan hastalar ile gerçekleştirilen 39 
araştırmayı incelemiştir. Primer immün yetmezlik ile 
hastaneye yatırılan kişiler için genel olarak %16 YBÜ 
kabul oranları ve %9 vaka ölüm oranları bulmuştur14. 
Bazı çalışmalar ise, genel popülasyon ve antikor 
eksikliği olan olgular arasında benzer mortalite ve 
morbidite oranları bildirmiştir15,16. Daha önceki 
çalışmalar tanımlanmış primer antikor eksikliği tanısı 
olan hastalardaki COVID-19 hastalık seyirini ele 
almıştır11,15,17-19. Çalışmamız farklı olarak primer 
tanılardan bağımsız COVID-19 olan hastalarda genel 
immunoglobulin düşüklüğünün hastaneye başvurusu 
üzerine etkilerini araştırmıştır. Hastalarımızda kronik, 
eşlik eden çeşitli hastalıkların olması ve az sayıda 
hasta sayısı olması nedeniyle, saptanan 
hipogammaglobulineminin primer nedenlerinin ortaya 
konamaması çalışmamızın önemli kısıtlılıklarındandır.  
PİY tanılı hastalıkların tedavisinin çoğunda 
antibiyotik ve IgRT profilaksileri uygulanmaktadır. 
Sekonder gelişen hipogammaglobulinemilerde etkenin 
belirlenip ortadan kaldırılması önemli bir yaklaşımdır. 
Çalışmamızdaki hipogammaglobulinemisi saptanan 
hastalar IgRT tedavisi almamıştı ve immunoglobulin 
seviyeleri normal olanlara göre hastane yatış oranları 
anlamlı olarak daha yüksekti. Yapılan çalışmalarda 
IgRT tedavisinin hem doğal hemde adaptik immün 
sistem üzerindeki immunmodülatuar etkileri ve 
böylece hastalık seyrini etkileyebileceği tespit 
edilmiştir20. Aynı zamanda dolaşımda koronavirüs 
antikorlarını nötralize edebileceği ve klinik faydalar 
sağladığı gösterilmiştir10,21,22. 
Bulgularımız, literatürle tutarlı olarak, COVID-19 ile 
başvuran, hastane yatış gereksinimi olan çocuk 
hastaların rutin değerlendirmesinde immunoglobulin 
seviyelerinin önemini vurgulamaktadır. Çalışmamızda 
hipogammaglobulinemisi saptanan hastalar IgRT 
almamıştı ve immunoglobulin seviyeleri normal 

olanlara göre hastane yatış oranları anlamlı olarak 
daha yüksekti. Yapılan çalışmalarda IgRT tedavisinin 
hem doğal hemde adaptik immün sistem üzerindeki 
immunmodülatuar etkileri ve böylece hastalık seyrini 
etkileyebileceği tespit edilmiştir20. Aynı zamanda 
dolaşımda koronavirüs antikorlarını nötralize 
edebileceği ve klinik faydalar sağladığı 
gösterilmiştir10,21,22. Antikor eksikliği olan bu 
hastaların takibinde COVID-19 yönetiminde 
kullanılan kanıta dayalı kılavuzlar ile IgRT 
değerlendirilmelidir. Bu hastalarda COVID-19 
enfeksiyonunun belirlenmesi, hastaların korunması, 
potansiyel bulaş riskinin azaltılması veya 
sınırlandırılması açısından önemlidir. COVID-19 
koruyucu önlemlerine verilen önem genel 
populasyonda azalmış olsa da antikor eksiği olan 
hastalarda değerlidir. COVID-19 ile hastaneye yatan 
sekonder enfeksiyonlar açısından risk altında olan bu 
hastalarda aşılama, temas öncesi profilaksi, erken 
tedavi ile güncel kılavuzların takibi son derece 
önemlidir. 
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