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Derleme / Review

Cocuklarda inek siitii alerjisine yaklagim

Approach to cow’s milk allergy in childhood
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oz

Tidm diinyada oldugu gibi llkemizde de besin alerjilerinin sikhigi giderek artmaktadir. Cocuklarda en sik alerjiye neden olan besinler inek sitl ve
yumurtadir. inek siitii alerjisi; IgE aracili, IgE aracili olmayan (hiicresel) ve karma tip reaksiyonlar olarak siniflandirilabilir. Ancak klinik uygulamada, tek
basina 6yku ve fizik muayeneye dayanarak bu ayrimi kesin olarak yapmak miumkiin degildir. Bu makalede bu alandaki gtincel bilgiler isiginda inek stiti
alerjisi olan ¢ocuga yaklasim gbzden gegirilecektir.

Anahtar sézciikler: Alerji; cocuk; inek stiti.

ABSTRACT

The incidence of food allergy is increasing in the worldwide and also in our country. Cow’s milk and eggs are the most common foods that cause allergy
in children. Cow’s milk allergy can be classified as IgE mediated, non-IgE mediated and mixed type reactions. However, in clinical practice, type of
immunologic reactions cannot be easily classified just based on history and clinical findings. In this article approach to a child with cow’s milk allergy

is reviewed based on the current knowledge in this field.
Keywords: Allergy; children; cow’s milk.

Tim diinyada oldugu gibi {ilkemizde de besin
alerjilerinin siklig1 giderek artmaktadir Cocuklarda
en sik alerjiye neden olan besinler inek siitii ve
yumurtadir.!! Inek siitiine karsi gelisen istenme-
yven reaksiyonlar dogumdan itibaren her yasta
goriilebilir. Ancak tiim reaksiyonlar alerji degildir.
Oncelikle alerji ve intolerans ayrimi yapilmalidir.
Inek siitii ahmindan sonra inek siitii proteinlerin-
den bir veya daha fazlasina karsi goriillen immii-
nolojik reaksiyonlar inek siitii alerjisi (ISA) olarak
tamimlanirken, “intolerans” terimi ile alerjik olma-
yan reaksiyonlar tanimlanmaktadir.

Tarihce

Besine bagh istenmeyen reaksiyonlar ilk kez
Hipokrat tarafindan vyaklasitk 2000 yil once
tamimlanmustir, sonraki dénemlerde de alerjik
oldugu disiintilen besinin diyetten c¢ikarilmasiyla

semptomlarin diizeldigi fark edilmistir. Ancak
50 il énce cift kér kontrollii oral besin yiikleme
testinin yapilmaya baslanmasi ile hastalara kesin
tan1 konulmaya baslanmistir.?

Epidemiyoloji

Besin alerjilerinin oldugu gibi ISAnin da ger-
cek prevalansi tam olarak bilinmemektedir. Ancak
hem gelismis tilkelerde hem de gelismekte olan
lilkelerde prevalans artis egilimindedir.® Genel
olarak besin alerjileri cocuklarda, eriskinlere
oranla daha sik goriiliir. Danimarka’da yapi-
lan kohort calismasinda 1749 cocuk ilk ¢
vas izlenmis; 6ykii, deri prick test, spesifik
immiinglobulin E (IgE) ve oral provokasyon
test (OPT) sonuclarn degerlendirilmis ve cocuk-
larin %2.2’sine kesin ISA tanis1 konulmustur.
Rona ve ark. yaptiklari meta analiz ¢calismasinda
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siit cocugu ve erken cocukluk yaslarinda ISA'yi
%2-3 arasinda bulunmuslardir.® Alt1 yas ve iize-
rindeki cocuklarda ise prevalans <%1 olarak
bildirilmistir.®! Matricardi ve ark.®! Almanya’da
vaptiklari cok merkezli calismalarinda ISA sikhgimni
ikinci yasta %4, 10. yasta %1 olarak bildirmislerdir.
Baska bir calismada ise 543 cocuk dogumdan
itibaren ilk {ic yasina kadar takip edilmis ve ISA
ikinci yasta %0.92, {iclincti yasta ise %0.55 ola-
rak bulunmustur.” Ulkemizde Altintas ve ark.
nin® calismasinda ise ISA sikhigi %1.55 olarak
bildirilmistir. Sonuc olarak ISA cocuklarda %1-2
arasinda goriilmektedir.

Etyoloji ve fizyopatoloji

Inek siitiinde alerjiye neden olabilecek 20’den
fazla protein bulunur.” En &nemlileri whey ve
kazein proteinleridir. Kazein inek siitiindeki pro-
teinlerin %80’ini olusturur. Gecmis yillarda insan
stitinde bulunmamasi nedeni ile bir whey pro-
teini olan B-laktoglobulinin en ©6nemli alerjen
oldugu kabul edilirdi, ancak giiniimiizde hastalarin
cogunluGunun o-kazeine hassas oldugu bilinmek-
tedir. Siit alerjenlerinin cogunlugu kaynatma,
pastorizasyon ve evaporasyon islemlerinden sonra
da biyolojik aktivitelerini korur.'% Keci, koyun
ve inek filogenetik olarak aymi soydan gelir. Bu
nedenle inek siitli proteinleri ile keci ve koyun
stitleri proteinleri arasinda yapisal benzerlik vardir.
Ciddi ISA olan hastalarin biiyiik kismi keci siitiine
de reaksiyon verir.!?!

Oral yolla her giin bol miktarda antijenle
karsilasan mukozal immiin sistem besin protein-
leri, viicut florasi bakterileri gibi zararsiz yaban-
c1 antijenlere karsi immiin yanit1 baskilarken,
zararli patojenlere karsi ise hizli ve giiclii sekilde
koruyucu vamit olusturur. Inek siitii proteinle-
ri de dahil olmak {izere besinler genel olarak
toplumun biiyiik bir cogunlugunda herhangi bir
reaksiyona neden olmadan tiiketilir. Bu durum
‘oral tolerans’ olarak adlandirilir. Oral tolerans
sindirim yoluyla alinan besinsel antijenlere karsi
aktif olarak saglanan yanitsizlik halidir.'¥ Oral
toleransin bozulmasi/gelismemesi besin aler-
jisine yol acar. Oral tolerans gelisimine neden
olan mekanizmalar tam olarak bilinmemektedir.
Kisinin oral tolerans ve asir1 duyarhlik gelisimi;
genetik yapisina, antijen yapisi ve alinan doza,
alimin sikligina, ilk maruziyet yasina, immiino-
lojik durumuna ve anne siitiine antijen gecisine
gore degisir.%
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Inek siitii alerjisinde {ic farkli immiin meka-
nizma rol oynamaktadir. Bunlar; (i) IgE aracih
(ani tip) reaksiyonlar, (ii) non-IgE aracih (IgE ara-
cill olmayan, hiicresel, tip 4) reaksiyonlar ve (iii)
karma tip reaksiyonlardir. Ancak klinik uygulama-
da, tek basina 6ykii ve fizik muayeneye dayanarak
bu ayrimi kesin olarak yapmak miimkiin degildir.

1. IgE aracili (ani tip) reaksiyonlar

Inek siitii ahmindan sonraki dakikalar ile saat-
ler icinde semptomlar ortaya cikar. Alerjen alin-
diktan sonra mukozadaki mast ve bazofil hiicre-
lerinin yiizeyinde bulunan 6zgiin IgE molekiiliine
baglanarak, cesitli mediyatérlerin salgilanmasina
neden olur. IgE aracili reaksiyonlar en sik deri
bulgulari ile seyretse de solunum, gastrointestinal
ve kardiyovaskiiler sistemlerde bulgulara neden
olabilir; birden fazla sistem ayni anda etkilenebilir
ki bu durumda klinik olarak anafilaksi tablosu
gelisir (Tablo 1). Siit spesifik IgE ve deri prick testi
tanida yardimcidur.

2. IgE aracili olmayan (Non-IgE, hiicresel,
tip 4, gec tip) reaksiyonlar

Immiinoglobulin E aracili olmayan, hiicre ara-
cl, tip 4 asin duyarlilk reaksiyonlaridir. IgE
aracili reaksiyonlarin aksine semptomlar siit ali-
mindan 24 saat sonra, gec olarak ortaya cikar.
Semptomlar IgE aracili reaksiyonlar gibi tiim sis-
temleri ilgilendirebilir, fakat siklikla gastrointestinal
sistem veya deriyi tutar (Tablo 1). Tamsi icin hicbir
gtivenilir laboratuvar testi yoktur. Siit spesifik IgE
ve deri prick testi negatiftir.'¥ Nadiren kronik
demir eksikligi anemisi, siit cocuklar1 ve cocuk-
larda, ISAnin tek bulgusu olabilir.” Hiicresel tip
reaksiyonlar1 olan olgularda inek siitli yama testi
yapilabilir, ancak kesin tan1 koydurucu degildir.

3. Karma tip (tip 1 ve 4) reaksiyonlar

Immiinolojik  mekanizma tam olarak
aydinlatilamamistir. En sik atopik dermatit, 6zofa-
jit, kolit ve enterokolit gibi gastrointestinal hasta-
liklar seklinde ortaya cikar (Tablo 1). Semptomlar
stit alimindan bir saat sonrasindan giinler sonrasi-
na kadar olan siirede ortaya cikabilir.!*>1¢!

TANI

Inek siitii alerjisine tanisal yaklasim &ykii
ve fizik muayene ile baslar. Iyi alinmis bir
oyki ile blyik oranda taniya ulasilabilir. Alerji
baslangic vasi, alinan siit miktari, semptom ile
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Tablo 1. Mekanizmaya gore klinik bulgular

FNG & Bilim Tip Dergisi

IgE aracih reaksiyonlar

Hiicresel tip aracili reaksiyonlar Karma tip reaksiyonlar

Urtiker
Anjiyobdem

Deri semptomlari

Solunum sistemi semptomlari Burun akintisi

Hapsirma
Burun tikanikhg@i
Oksiiriik

Hiriltih solunum
Stridor

Nefes darhg:
Larinks 6demi

Sindirim sistemi semptomlar1 Oral alerji sendromu
(cocuklarda nadir)

Bulant:

Kusma
[shal

Kardiyovaskiiler sistem semptomlari Hipotansiyon

Sok

Kontakt dermatit
Dermatitits herpetiformis

Atopik dermatit

Inek siitii proteini ile indiikelenen Astim
pulmoner hemosideroz
(Heiner sendromu)

Inek siitii proteini ile indiiklenen
proktokolit

Inek siitii proteini ile indiiklenen
enteropati sendromlari

Colyak hastalig

Kabizlik

Kolik

Alerjik eozinofilik 6zofajit

Alerijik eozinofilik
gastroenterit

IgE: immiinglobulin E.

alm arasindaki siire, siitiin hazirlanma yonte-
mi (cig/pismis), semptomlarin tekrarlanabilirligi,
bebegdin beslenme &ykiisii, en son reaksiyon
zamant ve buyiume kayitlar1 éykiide ayrintih sor-
gulanmahdir. Fizik muayenede biliylime egrisi,
vital bulgular ve tam bir fizik muayene yapilma-
lidir. Tanidan siiphe duyuldugunda inek siitii ve
trlinleri hemen diyetten cikarilmahdir ve tanisal
testler planlanmalidir.

inek siitii alerjisinde kullamlan tamsal
testler

Deri prick testi

Tanida ilk yapilmasi gereken testtir. Tek basina
tan1 koydurucu olmamakla birlikte IgE aracihi
reaksiyon diistiniildiigiinde stit duyarhhgim tespit
etmek icin basit ve ucuz bir yéntemdir. Pozitif
belirleyici &zelligi %50 iken, negatif belirleyici
ozelligi %95-100 olarak bildirilmistir.’”18! Deri
prick testi 6ncesi antihistaminik ve kortikosteroid
tedavisi uygun zamanlarda kesilmelidir. iki vas
tizerindeki cocuklarda ISA icin kabariklik cap:
>8 mm, iki vas alt1 cocuklarda ise >6 mm ise ISA
olasih@i kuvvetlidir.'¥

Inek stitii spesifik IgE &lctimdi

Giiniimiizde belirleyici degeri daha yiik-
sek olan fluoroenzimeimmunoassay (FEIA)
yontemi olan CAP sistem FEIA tercih edilir.
Pozitif degerler deri prick testinde oldugu gibi

duyarhligi gosterirken, kesin tami koydurmaz.
Negatif degerlerde IgE aracili alerji olma olasihigi
diisiiktiir, ancak tamamen dislamaz. Deri prick
testine benzer olarak inek siitii spesifik IgE icin
iki yas tizeri icin 15kUA/I, iki yas alt1 icin ise
5kUA/1 degerlerinin iizeri ISA tanisin1 kuvvetlen-
dirir.0% Ozellikle anafilaksi, agir atopik dermatit,
dermatografizm varligi ve anti histaminik tedavi-
nin kesilemedigi durumlarda tercih edilir.

Tanisal eliminasyon

Ovki, fizik muayene ve laboratuvar testlerinin
ISAy1 destekledigi olgularda eliminasyon diye-
tine baslanir. Immiinoglobulin E aracili ISA'da
bulgular dramatik olarak ilk hafta icinde diizelir.
Ancak, egzema ve gastrointestinal bulgular1 olan
cocuklarda genellikle laboratuvar testleri negatif-
tir. Semptomlar ve fizik muayene bulgular: ISA'y1
distindiiriiyorsa, laboratuvar sonuclar1 destek-
lemese dahi eliminasyon diyetine baslanmalidir.
Bu tipteki reaksiyonlarin diizelmesi yaklasik
2-4 haftay1 bulabilir. Bu siire icinde diyete uyul-
masina ragmen semptomlarda diizelme olmaz ise
biyiik oranda ISA dislanabilir.

Atopi yama testi

Tanida yardimci laboratuvar testlerinden biridir.
Ozellikle gec tip reaksiyonlarda tercih edilir. Ancak
negatif olmasi taniy1 dislamaz. Degerlendirmenin
subjektif olmasi dezavantajidir.
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m

inek siitii reaksiyonu

y

Y
Inek siitii intolerans

Inek siitii alerjisi

, !

(laktoz intoleransi gibi)

Y

IgE aracili (erken tip) Karma tip (erken/geg)
reaksiyonlar reaksiyonlar

Hiicresel aracili (ge¢ tip)

reaksiyonlar

! v

!

Agaf‘l laksi Atopik dermatit
Urtiker
S . Astim
Anjiyoddem T .
L. Eozinofilik sindirim sistemi
Astim/rinit
hastaliklar

Sindirim sistemi anafilaksisi

Proktokolit
Enterokolit
Heiner sendromu

veya mukus

Ovykii ve fizik muayenede iSA'y1 diisiindiiren bulgular varsa
Sindirim sistemi: Sik regiirjitasyon, kusma, diyare, kabizlik, perianal kizariklik, diskida kan

Deri: Atopik dermatit, tirtiker ve anjiyodem
Solunum sistemi: Okstiriik, hisilti, nefes darhgi, burun akintisi/tikanikhgi, hapsirma
Genel: Anafilaksi, kolik ve huzursuzluk

Tanisal testler
Deri prick testi
Inek siitii spesifik IgE
Deri yama testi
Besin eliminasyonu
Besin yiikleme testi (cocuk alerji
uzmani tarafindan yapilmali!)

Y

Y

inek siitii eliminasyonu
(erken ve ge¢
reaksiyonlarda 1-2
hafta, gastro intestinal
semptomlarda 2-4 hafta)

Anafilaksi bulgular varsa
eliminasyon ile birlikte
spesifik IgE istenir!

A4 A4 A4

A

Semptomlarda Semptomlarda .
- . Negatif
diizelme diizelme spesifik IgE
yok var P g

Pozitif
spesifik IgE

Y v !

Diger inek siitii ile besin yiikleme
nedenleri testi (acik, tek ya da cift kér)
arastir!

Negatif Pozitif

\ v v

A4

Inek siitii ile eliminasyon diyetine gerek

Inek siitii eliminasyon diyetine devam,
yok. (tam hidrolize ya da aminoasit bazli
mama kullanimi)
Alt1 ay araliklar ile besin yiikleme
testinin tekrari

Sekil 1. Inek siitii alerjisine tanisal yaklasim. IgE: immiinoglobulin E; iSA: inek sitii alerjisi;

Intradermal test

Besin alerjilerinde yeri yoktur. Duyarlilig1 yiik-
sek olan hastalarda anafilaksi gelisimine neden
olabilir.!

Oral besin ylikleme testi

Cift kér plasebo kontrollii yéntemle yapilacak
olan besin yiikleme testi besin alerjisinin tanisinda
altin olglttiir. Ancak yapimi zor olmasi nedeni
ile cocuklarda acik veya tek kor yontemler ile
de tani konulabilmektedir. Oral besin yiikleme

testi sadece tam koymak icin degil, diyet acilmasi
dncesinde ve klinik izlemde de kullanilmaktadir.1%
Besin yiikleme testinde inek siitii diisiik dozdan
baslayarak artan dozlarda, 15-30 dakika aralik-
larla verilerek vapilir; cocuk olasi reaksiyonlar
acisindan izleme alinir. Hastalar vaslarina goére
alabilecekleri uygun miktar1 aldiktan sonra olasi
erken reaksiyonlar1 6nlemek icin en az iki saat
gozlem altinda tutulmalidir. Geg¢ tip reaksiyon
oykiisti olanlarda besin yiikleme sonrasi herhangi
bir erken reaksiyon gelismez ise evde inek siitii
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Tablo 2. inek siitii alerjisinde siiregenlik icin risk
faktorlerii®

¢ Ailede atopi 6ykiisii, rinit ve egzema

e Erken solunum semptomlari ile birlikte cilt veya gastrointestinal
sisteme ait semptomlar

e Tani aninda ciddi semptomlar

e Siddetli ve erken baslangich atopik dermatit

e Taze siit ile yapilan deri prick testinde kabariklik capinin daha
biiyiik olmasi

e Oral besin yiikleme testinde semptomlar1 agiga ¢ikartici dozdaki
duistikliik

Uiriinlerine devam ettirilir ve hasta 36-72 saat
sonra kontrole cagrilir. Tiim besin yiikleme testleri
sirasinda anafilaksi riski olmasi nedeni ile mutlaka
hastane sartlarinda, anafilaksi ¢nlemleri alinmis
olarak, cocuk alerji uzmani esliginde yapilmalidir.

Yakin zamanda ciddi anafilaksi gecirme 6ykiisii
olan hastalarda besin yiikleme testleri yapilmaz.

Spesifik IgG antikorlar: ve diger testler

Inek siitiine kars: kanda spesifik IgG4 antiko-
ru bakilmasinin tanida yeri yoktur, bu nedenle
dnerilmemektedir.1%2° nek siitiine karsi baki-
lan spesifik 1gG4 antikorlar1 ashinda saglkh
kisilerde de goriillen fizyolojik bir yanittir.
Immiinoglobulin E aracili reaksiyonlarda bazofil
aktivasyon, IgE aracili olmayan reaksiyonlarda
ise lenfosit transformasyon testleri arastirma
amacl kullanilsa da gtinliik uygulamada kullanil-
mamaktadr.

Fasiyal termografi, mide suyu analizi, sac
analizi, elektrodermal test, sitotoksisite test ve
provokasyon nétralizasyonu gibi alternatif testler
dnerilmemektedir ve tanida yerleri yoktur.?%

Endoskopi

Inek sttt alerjisine bagli gastroszofageal
reflii veya eozinofilik gastrointestinal hastaliklar
dustintildiigiinde vapilabilir. Inek siitii alerjisin-
de izlenmesi 6nerilen tanisal yaklasim ve izlem
semasi Sekil 1'de verilmistir.?!

KLINIK GIDIS
Inek siitii alerjisi yasamun ilk bir yilinda en yiik-
sek oranda goriiliirken giderek hafifleme egilimi
gosterir.?? Hast ve ark.®™ kohort calismasinda
ISA'l: hastalarin ilk yil icinde %56’sinin, ikinci
yilda %77’sinin, Uctincli yilda %87’sinin, bes ila

FNG & Bilim Tip Dergisi

on yil arasinda %92’sinin, on besinci yilda ise
%97’sinin alerjilerinin diizeldigini bildirmislerdir.
Fiocchi ve ark.nin®¥ kohort calismada ise erken
dénemde solunum semptomlar1 gelisen, birden
cok besine Kkarsi alerjisi olan ve aeroalerjenlere
karsi erken duyarlanmasi olan ISA'l cocuklar-
da oral toleransin daha uzun siirede gelisecegi
bildirilmistir. Bircok ¢alismada IgE aracili olmayan
semptomlar1 olan hastalarin oral toleranslarinin
IgE aracih semptomlar1 olanlara gére daha cabuk
gelistigi bildirilmistir.1%23 [nek siitii alerjisinin
siiregenligini gosteren risk faktorleri Tablo 2’de
verilmistir.%!

TEDAVI

Inek siitii alerjisinde ilk yapilacak olan, inek
stitli proteinlerinin bebegin diyetinden ¢ikarilma-
sidir.?¥ Bu amacla anne ve babalara gerekli egitim
verilmelidir. Inek siitii ve inek siitii bazli mamala-
rin disinda pek cok besinde inek siitii proteinleri
bulunmaktadir. Anne ve babalar kazein, whey,
laktalbumin, laktoglobulin gibi inek siitii ile ilgili
terimler hakkinda bilgilendirilmeli, gida paketle-
rinin tzerindeki etiketleri okumalar1 konusunda
egitilmelidir. Capraz reaksiyona neden olabilecek
besinler (keci ve koyun siitii) konusunda aileler
uyarilmalidir. Bebeklerini anne siitii ile besleyen
annelerin diyetlerinden inek siitii ve {iriinleri
cikarilmali ve anneler bebeklerini emzirmeye
tesvik edilmelidir.”! Bu dénemde annenin diyetine
1000 mg/giin kalsiyum destegi eklenmelidir.??"!

Avrupa Pediyatrik Gastroenteroloiji,
Hepatoloji ve Beslenme Dernegi (ESPGHAN) ile
Amerikan Pediyatri Akademisi ve Diinya Alerji
Organizasyonunun yayinlamis oldugu rehberde
(DRACMA) anne siitii almayan bebekler icin inek
stitii bazli mamalarin yerine tam hidrolize veya
aminoasit mamalar1 énerilmektedir.’26:27

Soya, pirin¢g, badem, Hindistan cevizi veya
cevizden vapilmis endiistriyel tirtinlerin bebegin
ilk yasam vilinda ISA’da veri yoktur; bu iirtinler
bebeklerin nutrisyonel gereksinimleri icin yeterli
degildir.?!! Bebek dort aylik olmadan tamamlayici
ek gidaya gecilmemeli ve tamamlayici besinler
inek siiti icermeyen besinlerden hazirlanmali-
dir. Bebekte oral tolerans gelisip gelismedigini
anlamak icin 6-12 ay aralklarla besin yiikleme
testi onerilmektedir. Ancak kaza ile alinan inek
siiti iceren besinlerle reaksiyon tanimlaniyorsa
besin yiikleme testine gerek yoktur. Oral tolerans
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gelisimi olmayan bebeklerin diyetleri kalsiyum,
D vitamini ve proteinden zengin olacak sekilde
ayarlanmaldir. Bebegin diyeti deneyimli diyetis-
yen ve hekim tarafindan ayarlanmalidir.

Probiyotik ve prebiyotiklerin ISA tedavisinde
yeri gosterilememistir. 28!

Sublingual ve oral immiinoterapiler denenmis
ancak ciddi reaksiyonlar olmasi nedeni ile tercih
edilmemistir.?*3% Ancak bu konuda calismalar
devam etmektedir. Son yillarda oral desensitizas-
yon tedavisi giindeme gelmistir. Kalic1 ISA’'s1 olan
cocuklarda oral desensitizasyon tedavisi secilmis
olgularda uygulanabilmektedir. Anne babalarin
tim 6nlemlerine ragmen zaman zaman ¢ocuklar
yanlislikla inek siitli iceren besinleri tiiketebilmek-
tedirler. Bu nedenle IgE aracih reaksiyonu olanlar-
da anafilaksi acisindan adrenalin otoenjektérleri
recete edilmeli ve kullanimi hakkinda anne baba-
lar egitilmelidir. Okula giden cocuklarda ayrica
cocugun &@retmenine de adrenalin otoenjektor
kullanimi ve anafilaksi hakkinda bilgi verilmelidir.
Adrenalin otoenjektorleri 25 kilogramin altindaki
cocuklara 0.15 mg, 25 kilogramin tizerindeki-
lere ise 0.3 mg’'lk formlardan verilir. Adrenalin
otoenjektérlerin - buzdolabinda saklanmamasi
gerektigi, oda 1sisinda 1siktan korunacak sekilde
kisinin stirekli yaninda tasinmasi gerektigi vurgu-
lanmahdir. Miimkiinse cocuklara ISA oldugunu
belirten 6zel kolye ve bileklikler takilmalidir.
Burada hastanin {SA’s1 oldugu belirtilmeli, yaki-
nina ulasilabilecek telefon numarasi yazilmalidir.

Cikar cakismasi1 beyam

Yazarlar bu yazinin hazirlanmasi ve yayinlanmasi
asamasinda herhangi bir cikar cakismasi olmadigini beyan
etmislerdir.

Finansman

Yazarlar bu yazinin arastirma ve vyazarlik siirecinde
herhangi bir finansal destek almadiklarini beyan
etmislerdir.
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