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OZET

YUKSEK RISKLI BESIN ALERJiSi OLAN HASTALARIN
UZUN DONEM TAKIBIi

DR. EMRE DINC

UZMANLIK TEZI, KONYA,2026

Giris: Besin alerjisi, prevalanst giderek artan ve yasam kalitesi ile morbidite iizerinde

onemli etkileri olan ciddi bir halk saglig1 sorunudur.

Amag: Bu calismada, yiiksek riskli besin alerjisi tanis1 bulunan hastalarin demografik,
klinik ve laboratuvar ozelliklerinin degerlendirilmesi; eliminasyon diyetleri sonrasinda
besin provokasyon testinin giivenle uygulanabilecegi hasta grubunun belirlenmesi ve

hastalarin tolerans gelisimi agisindan incelenmesi amaglanmaistir.

Yontem: Necmettin Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Alerji ve Immiinoloji Bilim
Dalinda Ocak 2018 - Agustos 2025 tarihleri arasinda takip edilen, spesifik IgE degeri ve
cilt prick testi pozitifligi olan 70 hasta caligmaya dahil edildi. Hastalarin dosyalari
retrospektif olarak incelenerek; cinsiyet, yas, klinik bulgular, laboratuvar verileri, diyet
uyumlar1 ve besin provokasyon testine yanitlari analiz edildi. Calismada arastirilan
hastalarin hepsinin yiiksek riskli besin alerjisi tanisi ile takip edilmekte olup, hastalarin
klinik, diyet siiresi ve laboratuvar bulgularina gore besin provokasyon testi yapilip

yapilmamasina karar verildi.

Bulgular: Takip edilen 70 hastanin %84,2°si yumurta beyazina, %31,4’{i yumurta sarisina
ve %30’u siite kars1 yiiksek riskli (spesifik IgE > 15 kUA/L) kabul edildi. Klinik ve
laboratuvar bulgularina gore 36 hastaya BPT uygulanirken, 34 hastada test uygun
goriilmedi. BPT uygulanan hastalarin %80,6’sinda tolerans gelistigi saptanirken, test
yapilmayan grupta bu oran %44,1 olarak bulundu. BPT uygulanan gruptaki eliminasyon
diyet siiresinin BPT uygulanmayan gruba gore anlamli derecede uzun oldugu bulundu.
BPT uygulanan gruptaki eozinofil diizeyi, BPT uygulanmayan gruba gore anlamli derecede

diisiiktil.
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Sonug: Yiiksek riskli besin alerjisi olan hastalarda, goriilen klinik semptomlar, labaratuvar
bulgular1 eliminasyon diyetinin siiresi ve hastanin diyet durumu, besin provokasyon testi
kararinda belirleyici faktorlerdir. Uygun kriterlerle secilen giivenli grupta BPT yapilmasi,
toleransin belirlenmesinde kritik rol oynamaktadir ve bu grupta tolerans oranlar1 anlaml

derecede yiiksektir.

Anahtar kelimeler: Besin alerjileri, cilt prick testi, spesifik IgE degerleri, siit alerjisi,

yumurta alerjisi, besin provokasyon testi



ABSTRACT

LONG-TERM FOLLOW-UP OF PATIENTS WITH

HIGH-RISK FOOD ALLERGY

DR. EMRE DINC,

SPECIALIZATION THESIS, KONYA, 2026

Background: Food allergy is a significant public health problem with an increasing

prevalence and substantial impact on quality of life and morbidity.

Objective: This study aimed to evaluate the clinical characteristics, laboratory
findings, and treatment responses of patients followed with a diagnosis of high-risk

food allergy in a pediatric allergy and immunology outpatient clinic.

Methods: Seventy patients with specific IgE levels and skin prick test positivity,
followed at Necmettin Erbakan University Faculty of Medicine, Department of
Pediatric Allergy and Immunology between January 2018 and August 2025, were
included in the study. Patient records were retrospectively reviewed; gender, age,
clinical findings, laboratory data, dietary compliance, and responses to oral food

challenge (OFC) were analyzed.

Results: Among the 70 followed patients, 84.2% were identified as high-risk (specific
IgE >15 kUA/L) for egg white, 31.4% for egg yolk, and 30% for cow's milk. Based on
clinical and laboratory findings, OFC was performed in 36 patients, while it was not
deemed appropriate for 34 patients. Tolerance development was observed in 80.6% of
the patients who underwent OFC, compared to 44.1% in the group that did not
undergo the test. The duration of the elimination diet was significantly longer in the
OFC group compared with the non-OFC group. Additionally, eosinophil levels were

significantly lower in patients who underwent OFC than in those who did not.

vi



Conclusion: In patients with high-risk food allergy, clinical symptoms, laboratory
findings, the duration of the elimination diet, and dietary status are determining factors
in the decision to perform oral food provocation testing. Performing OFC in a safely
selected group based on appropriate criteria plays a critical role in determining

tolerance, and tolerance rates are significantly higher in this group.

Keywords: Food allergies, skin prick test, specific IgE values, milk allergy, egg

allergy, food provocation test
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1. GIRIS VE AMAC

Besin alerjileri, biiylik oranda diyetle alinan proteinlere karsi immiin toleransin
bozulmasi sonucu ortaya ¢ikan, saglik sorunlarina yol acan ve bireylerin yasam kalitesini
olumsuz etkileyen ciddi bir halk saglig1 sorunudur. Besin alerjileri ¢ocuklarda, yetiskinlere
kiyasla daha sik goriilmektedir. Ayrica besin alerjisi prevalansi gelismis lilkelerde giderek

artmaktadir (Renz ve ark. 2018).

Cocukluk doneminde goriilen besin alerjilerinin prevalansi son on yilda belirgin
sekilde artis gdstermekte olup, bu artis bazi arastirmacilar tarafindan alerji epidemisinin
ikinci dalgas1 olarak tanimlanmaktadir (Sanchez-Garcia ve ark. 2015). Batili tilkelerde
besin alerjisi prevalansindaki artis daha belirgin diizeyde izlenmekte olup, morbiditeyi

artirmakta ve yasam kalitesi tizerindeki olumsuz etkileri giderek yayginlasmaktadir.

Besin alerjilerinin addlesan yas grubundaki sikligi hakkinda net bilgiye
ulasilmamakla beraber, ¢ocukluk yas grubundaki sikliginin %3-6 arasinda oldugu siklikta

kabul edilmektedir (Sicherer 2011).

Besin alerjileri, dokiintii ve tirtiker gibi kiitan6z semptomlarla karsimiza ¢ikabildigi
gibi hayati tehdit eden sistemik bir reaksiyon olan anafilaksiye kadar uzanan genis bir

klinik tabloyla da karsimiza ¢ikabilmektedir (Tedner ve ark. 2022).

Neredeyse her besine kars1 alerji gelisimi miimkiindiir. Inek siitii, yumurta, bugday,
soya, fistik, findik, balik ve kabuklu deniz iirlinleri en fazla alerjiye neden olan besinlerdir.
Inek siitii, yumurta, soya ve bugday gibi bazi besin alerjileri, zaman iginde diyet
eliminasyonu sonunda tolerans gelismesiyle gerileyebilmekte ve tamamen ortadan
kalkabilmektedir. Ancak balik, kabuklu deniz iirlinleri, fistik ve findik alerjileri gibi besin
iirlinleri ise ¢ogunlukla persistan seyir gostermekte ve yasam boyu devam edebilmektedir

(De Silva ve ark. 2014).

Ozellikle ilk 6 yasta inek siitii ve yumurta alerjisi en sik goriilen besin alerjileri
iken; daha biiyiik ¢cocuklarda ise kuruyemis ve deniz iriinleri gibi besinlere karsi alerji

siklig1 daha fazladir (Altintas ve ark. 2017).

Besin alerjileri sorumlu besine karsi gelisen anormal immiinolojik yanit sonucu

nedeniyle goriiliir ve immunglobulin E (IgE) aracili, non-IgE aracili (IgE aracili olmayan)



ve her ikisinin birlikte gortldigl alerjik reaksiyonlar seklinde {i¢ grupta incelenir

(Chinthrajah ve ark. 2015)

Iyi alinmis bir 6ykii ile besin ile olusan reaksiyonun IgE aracili m1 yoksa non IgE

aracilt m1 olduguna karar verilebilir (Chinthrajah ve ark. 2015).

Besin alerjisi tanist koymak i¢in hastadan alinan detayli bir 6ykii, deri ve serolojik
testleri ile besin provokasyon testleri kullanilmaktadir. Besin provokasyon testleri, besin

alerjisi tanis1 konulmasinda kullanilan en degerli testlerdir (Bindslev-Jensen ve ark. 2004).

Besin alerjisi olan hastalarin biiylik boliimii i¢in uzun siire gegerliligini koruyan
temel tedavi yaklagimi; siipheli besinin diyetten ¢ikarilmasi, hasta ve ailelerin egitimi ile
acil durumlar i¢in adrenalin oto-enjektoriiniin recete edilerek hastanin yaninda
bulundurulmasmin saglanmasidir. Ancak son yillarda koruyucu Onlemler ve oral

immiinoterapi gibi yeni tedavi yaklasimlarina yonelik yogun g¢aligmalarin sonug vermeye

basladig: bildirilmektedir (Sanchez-Garcia ve ark. 2015).

Bu caligsmada, yiiksek riskli besin alerjisi tanist olan hastalarin demografik, klinik
ve laboratuvar bulgularinin degerlendirilmesi, eliminasyon diyetleri dogrultusunda besin
provokasyon testi uygulanabilecek giivenli hasta grubunun belirlenmesi ve hastalarin

tolerans gelisimi agisindan incelenmesi amacglanmistir.



2. GENEL BILGILER

Tanmim

Besin alerjisi, besinlerin neden oldugu ve immiin mekanizmalar araciligiyla gelisen
istenmeyen reaksiyonlarin tiimiinii kapsayan bir terimdir. Bu kapsamda immiinoglobulin E
aracilt ve non-IgE aracili besin alerjilerinin tamami besin alerjisi bashgi altinda

degerlendirilmektedir (Johansson ve ark. 2004).

TERS BESIiN REAKSIYONLARI

iMMUN ARACILI OLAN ol
IgE aracili iMMUN ARACILI OLMAYAN

IgE aracili olmayan

Mikst IgE ve IgE aracili olmayan I
reaksiyonlar I I

BESIN iINTOLERANSI
Bakteriyel toksinler

TOKSIK REAKSIYONLAR
Bakteriyel toksinler
Aflatoksin
Skombroid balik zehirlenmesi

Metabolik bozukluklar (laktaz eksikligi, fruktoz intoleransi vb.)
Farmakolojik (kafein, tiramin vb.)
Digerleri (inflamatuar bagirsak hastaligi, psikolojik faktorler vb.)

Sekil 1. Ters besin reaksiyonlari
2.1.Besin Alerjisinin Epidemiyolojisi

Besin alerjisi pediatrik yas grubunun 6nemli bir kismini etkilemektedir. Besin
alerjisi prevalansi ile ilgili bilgiler sinirli olmakla beraber sikliginin giderek arttigi

diisiiniilmektedir (Batmaz ve ark. 2015).

Toplumda %10-15 oraninda besin alerjisi bulgular1 bildirilmis olsada vakalarin %2-
5’inin cilt prick testleri ile objektif olarak dogrulanabildigi goriilmiistiir. Beyaz irktaki
pediatrik yas grubu cocuklarda besin alerjisi prevalanst %1-20 arasinda oldugu tahmin
edilmektedir. Yenidogan bebeklerin yaklagik %2,5’unda yasanlarinin ilk bir yilinda inek
stitline kars1 hipersensitivite reaksiyonu goriildiigii goriilmiistiir. Japonya’da besin alerjisi

prevalansi infantlarda %35-10, okul ¢ag1 baslamamis ¢cocuklarda %5 ve okul ¢aginda %4,5



oldugu bildirilmektedir. Gelismis iilkelerde astim, alerjik rinit ve egzema gibi diger alerjik
hastaliklalara paralel olarak IgE aracili besin alerjileri de artis gostermektedir (Ebisawa ve
ark. 2017). Gida alerjilerinin prevalansi iilkeler arasinda belirgin farkliliklar gostermekte
olup, alerjen olarak tanimlanan besin tiirleri de cografi ve kiiltiirel faktorlere baglh olarak
degiskenlik arz etmektedir. Ornegin, fistik kaynakl alerjik reaksiyonlar 6zellikle Ingiltere,
Fransa ve Kuzey Amerika gibi Bati iilkelerinde yiiksek siklikla raporlanirken; balik alerjisi
Akdeniz havzasinda, susam alerjisi Israil’de ve kus yuvasi kaynakli alerjiler ise
Singapur’da daha yaygindir. Son donemde bazi iilkelerde susam ve kiviye karsi
duyarliligin arttigina yonelik bildiriler mevcuttur. Tiirkiye’de ise pediatrik yas grubunda en
yaygin gida alerjenleri inek siitli ve yumurta iken, bunun yan1 sira mercimek ve findik da

one c¢ikan alerjenler arasinda yer almaktadir (Leonard ve ark. 2012).

Gida alerjilerinin yasa bagl olarak farklilik gdsterdigi; erken ¢ocukluk déneminde
inek siiti ve yumurtanin baslica alerjenler oldugu, ileri yaslarda ise fistigin baskin hale
geldigi bilinmektedir. Bu farkliliklarin olusumunda genetik yatkinligin yani sira, kiiltiirel
beslenme aliskanliklari, gidalarin hazirlanma ve pisirilme yontemleri, yasamin erken
donemlerinde belirli gidalara maruz kalma siiresi ve bu gidalarin asir1 tiiketimi gibi ¢ok

sayida cevresel etmenin rol oynadigi diisliniilmektedir (Leonard ve ark. 2012).
2.2 Besin Alerjilerinde Risk Faktorleri

Diger kronik hastaliklarda oldugu gibi, gida alerjilerinin patogenezi de genetik
yatkinlik, ¢evresel maruziyetler, gen-gevre etkilesimleri ve epigenetik mekanizmalarla
iliskilidir. Gida alerjisi veya duyarlilig1 gelisiminde rol oynadig: bildirilen ¢ok sayida risk
faktorii bulunmaktadir (Savage ve ark. 2017; Huang ve ark. 2017).

Bu faktorler sabit (modifiye edilemeyen) ve potansiyel olarak degistirilebilir
(modifiye edilebilir) olarak iki ana grupta degerlendirilebilir (Savage ve ark. 2017; Huang
ve ark. 2017).

Modifiye edilemeyen risk faktorleri arasinda; erkek cinsiyet (6zellikle ¢ocukluk
doneminde), etnik koken (Asyali ve siyahi c¢ocuklarda beyaz c¢ocuklara kiyasla daha
yliksek prevalans) ve genetik yatkinlik (ailesel 6ykii, HLA iligkili antijen yapisi ve belirli
genetik polimorfizmler) yer almaktadir (Savage ve ark. 2017; Huang ve ark. 2017).



Modifiye edilebilir risk faktorleri ise gida alerjilerinin dnlenmesi veya azaltilmasi
acisindan 6nem tasimaktadir. Bu gruba; eslik eden atopik hastalik varligi (6zellikle atopik
dermatit), hijyen hipotezi baglaminda mikrobiyal maruziyetin azalmasi, bagirsak
mikrobiyotasindaki dengesizlikler, D vitamini eksikligi, diyetle alinan omega-3 c¢oklu
doymamis yag asitlerinde azalma, antioksidan alimindaki yetersizlik, mide asiditesini
azaltan ilaglarin asir1 kullanimi nedeniyle protein sindiriminin bozulmasi, obeziteye bagl
sistemik inflamasyon ve besinlerle temasin zamanlamasi ve maruziyet yolu gibi faktorler
ornek olarak verilebilir. Ozellikle oral yolla gida ile erken temasin saglanamamasi
durumunda ¢evresel maruziyetin baskin hale gelmesi, oral tolerans gelisiminin
engellenmesine ve dolayisiyla alerji riskinin artmasina neden olabilmektedir (Savage ve ark.

2017; Huang ve ark. 2017).

Hong ve calisma arkadaslari, Avrupa kdkenli bireylerden olusan bir 6rneklemde, iyi
tanimlanmis gida alerjisi vakalar1 {lizerinden yiiriittiikleri genom ¢apinda iliski
calismasinda, Human Leucocyte Antigen-DR ve Human Leucocyte Antigen-DQ gen
bolgeleriyle fistik alerjisi arasinda 6zgiil genetik lokus diizeyinde anlamli iligkiler tespit
etmistir. Ayni aragtirma grubu, 106 olgu ve 76 kontrol bireyinden olusan baska bir
caligmada ise inek siitii alerjisiyle iligkili olabilecek epigenetik mekanizmalar1 incelemistir.
Bu amacla 485.512 farkli genomik bdlgedeki Deoksiriboz Niikleik Asit metilasyon
diizeylerini analiz etmiglerdir. Calisma sonucunda, T helper hiicre 1 ve T helper hiicre 2
yanitlarin1 diizenleyen cesitli genlerde 6rnegin InterlokinIRL1, InterlokinSRA, Sinyal
Déniistiiriicii ve Transkripsiyon Aktivatérii 4, Interlokin-4 ve C-C motif chemokine ligand
18 belirgin metilasyon farkliliklar1 saptanmustir. Ayrica Interlokin-4 ve Interlokin-13 gibi
sitokinler tarafindan regiile edilen bazi yeni aday genlerde de epigenetik degisiklikler
ortaya konmustur. Bu bulgular, bagisiklik sistemi araciligiyla sekillenen alerjik siireclerde
epigenetik diizenlemelerin énemli bir rol oynayabilecegini diisiindiirmektedir. Ote yandan,
aile i¢inde ozellikle kardeslerde benzer alerjik reaksiyonlarin goriilme riski, klinik acidan

dikkate alinmasi gereken 6nemli bir durumdur (Hong ve ark. 2015).

Gida alerjisi tanist almis bir indeksten (proband) yola ¢ikarak, ayni aile igerisindeki
kardes bireylerde gida duyarlilig1 ve alerji gelisme riski degerlendirilmistir. Bu kapsamda,
en az bir kardese sahip olan ve gida alerjisi tanis1 konmus 1120 ¢ocuk iizerinde yapilan
analizde, kardeslerin %66,6’sinda spesifik gidalara karsi duyarlilik saptanirken, yalnizca

%13,6’sinda klinik olarak anlamli alerjik reaksiyon (semptomatik ve dogrulanmis alerji)



gozlenmistir. Bu bulgular, ailevi yatkinligin duyarlilik agisindan belirgin oldugu ancak

bunun her zaman klinik alerjiye donlismedigini ortaya koymaktadir (Gupta ve ark 2016).

Prematiire dogan ve diisiik dogum agirhigina sahip bebeklerde, gastrointestinal
bariyerin heniiz tam gelismemis olmasi nedeniyle intestinal gecirgenligin artmis oldugu
bilinmektedir. Bu fizyolojik durumun, bu bebeklerde gida alerjisi gelisme olasiliini
artirabilecegi hipoteziyle ¢esitli arastirmalar yiirtitiilmiistiir. Ancak mevcut literatiiriin
incelenmesi sonucunda, prematiirite ve diisik dogum agirhiginin gida alerjisi gelisimi
acisindan bagimsiz bir risk faktorii olusturmadigi sonucuna ulasilmistir. Buna karsin, ayni
calismalar gida alerjilerinin gelisiminde annenin atopik Ozellikleri, bireyin cinsiyeti ve
sosyoekonomik kosullar gibi faktorlerin etkili olabilecegini diisiindiirmektedir (Liem ve

ark. 2007).
2.3.BESIN ALERJISINDE PATOFIiZYOLOJIi

Kanda kendine 6zgii antikor olusumunu uyararak alerjik reaksiyonlarin gelismesine

neden olan maddelere alerjen denir (Oztiirk ve Besler 2012).

Alerjen maddelere farkli yollardan maruz kalinabilir. Alerjen maddelerin viicuda
alim miktarina karsi gelisen tolerans diizeyi bireyler arasinda degiskenlik gdstermektedir.
Besin alerjileri, genetik olarak yatkin bireylerde immun sistemin farklilagsmasi, mukozal
bariyerin tam fonksiyon gérememesi veya oral toleransin mekanizmalarinin bozulmasi
sonucunda olusur (Keet ve Wood 2011). Bu siiregte, normalde patojenlere karsi savunmada
gbrev alan dendritik hiicrelerin aktive olmasiyla enflamatuvar sitokinler salinmakta ve
besin protein antijenlerine karg1 immiin sistemin anormal bir yanit1 gelismektedir (Catak ve

ark. 2021).

Besin alerjileri; IgE aracili, IgE aracili olmayan (non-IgE) ve mikst tip olmak {izere
tic grupta siniflandirilmaktadir. Klinik olarak en agir ve potansiyel olarak yasami tehdit
eden tablolar ise genellikle IgE aracili besin alerjilerinde goriilmektedir (Boyce ve ark.

2011).
2.3.1 Mukozal Bariyer

Gastrointestinal sistem, tek katli silindirik epitel hiicreleri arasindaki sik1 baglantilar
(tight junctionlar) sayesinde etkili bir bariyer fonksiyonu gormekte ve antijenik 6zellik

tagityan proteinler ile biliylik makromolekiillerin gegisini engellemektedir. Gastrointestinal
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mukozal bariyer; siki epitel hiicre baglantilari, mukus tabakasi, mide asidi ve sindirim
enzimlerini iceren fiziksel bilesenlerin yani1 sira immiinolojik unsurlar1 da kapsayan
kompleks bir yapiya sahiptir. Bu biitlinciil bariyer sistemi araciligiyla non-immiinolojik
mekanizmalarin besin alerjisi gelisimini dnlemede 6nemli rol oynadig: diistiniilmektedir.
Besin alerjisi gelisimini engellemede gastrointestinal sistem de gorevli immun sistem
komponentleri dogal immun sistem elemanlar1 (makrofajlar, Toll like reseptorler,
polimorfoniikleer l6kositler, epitel hiicreleri, dogal 6ldiiriicii hiicreler) ve edinsel immun
sistem elemanlar1 (intraepitelyal lenfositler, lamina propriada yerlesik lenfositler, Peyer
plaklari, sitokinler ve antijen spesifik sekretuar immiinoglobulin A yer alir.Bariyer
fonksiyonunda bozulma ve mide pH’simnin nétralizasyonu besin alerjisinin gelisimine
yardimer olabilir. Benzer sekilde, mukozal bariyerin, enzimatik aktivitenin ve sekretuar
immiinoglobulin A savunma sisteminin tamamen olgunlagsmamasiin bebeklikte artmis
besin alerjisinin goriilme sikliginin artmasinda sorumlu oldugu diisiiniilmektedir (Bayram,

2011; Sampson ve Burks 2009).
2.3.2 Oral Tolerans

Sistemik bagisiklik sistemi, nispeten diisiik miktarlarda yabanci antijenle
karsilastiginda gii¢lii inflamatuar yanitlar olustururken, mukozal bagisiklik sistemi, siirekli
olarak biiyiik miktarlarda antijenle temas halindedir ve bu antijenlere karst immiin yaniti
diizenleyerek baskilamak zorundadir. Bu immiin tolerans durumu, ‘oral tolerans’ olarak
adlandirilan regiilatér mekanizmalar aracilifiyla saglanmaktadir. Oral tolerans, agiz
yoluyla alinan antijenlere karsi bagisiklik sisteminin reaksiyon gostermemesi durumu
olarak tanimlanabilir; ayni zamanda gastrointestinal sistemle daha Once karsilasilan
antijenlere yonelik immiin cevapsizlik olarak da ifade edilmektedir (Pabst ve Mowat

2012).

Intestinal epitelyal hiicreler, bagirsak mukozasinda bariyer gorevi gérmenin yani
sira, antijenlerin algilanmasi ve bagisiklik sistemine iletilmesinde aktif rol oynar. Dendritik
hiicreler ise antijen sunan hiicreler olarak bagisiklik yanitini diizenler; bagirsak ortaminda
tolerojenik fenotip gostererek, yabanci antijenlere karsi asir1 reaksiyonu onler. Bu siirecte,
diizenleyici T hiicreleri, immiin yanit1 baskilayarak inflamasyonu kontrol altinda tutar ve
oral toleransin siirdiiriilmesinde merkezi rol {istlenir. Bu ii¢ hiicre tipi, birlikte ¢alisarak
gastrointestinal sistemde bagisiklik toleransinin gelismesini ve besin antijenlerine karsi

asirt immiin reaksiyonlarin 6nlenmesini saglar (Chehade ve Mayer 2005). Intestinal



immiinite ile iligkili ¢esitli diizenleyici T hiicre alt gruplar1 tanimlanmigtir. Bunlar arasinda
T Helper3 hiicreleri, Transforme Edici Biiylime Faktor sekrete eden CD4+ hiicreler; TR1
hiicreleri, Interlokin-10 sekrete eden CD4+ hiicreler; CD4+ ve CD25+ T hiicreleri; CD8+
T hiicreleri ve yo T hiicreleri yer almaktadir (Chehade ve Mayer 2005).

2.4.Besin Alerjisi Semptomlar:

Gida alerjisine bagl reaksiyonlar; Tablo 1’de de goriildiigii lizere sorumlu immun
mekanizmaya gore IgE aracili reaksiyonlar, non IgE aracili reaksiyonlar ve hem IgE aracili

hem hiicresel mekanizmalarin rol aldig1 mikst reaksiyonlar olarak siniflandirilabilir (Muraro

ve ark.2014).

Tablo 1. Besin Alerjilerinin Immiinolojik Mekanizmaya Gére Smiflandiriimasi

Etkilenen Sistem IgE Aracih IgE Aracili Olmayan Mikst Tip
Deri Urtiker Dermatitis herpetiformis Atopik dermatit
Anjiyoodem Kontakt dermatit Kontakt
. d tit
Flushing ermatt
Akut kontakt Urtiker
Anafilaksi
Gastrointestinal Oral alerji sendromu Besin proteini iligkili Alerjik
Sistem . . proktokolit, enteropati, eozinofilik
Gastrointestinal enterit Sz0faiit
Anafilaksi ’ J
Colyak hastaligi Gastroenterit
Solunum Sistemi  Akut rinokonjuktivit Pulmoner hemosiderozis Astim
Akut bronkospazm (Heiner sendromu)
Sistemik Anafilaksi
Reaksiyonlar

Besine bagl egzersizle
indiiklenen anafilaksi

2.4.1 IgE Aracili Besin Reaksiyonlar

IgE aracil1 hipersensitivite reaksiyonlari, genellikle sorumlu gidanin alimin takiben
kisa siirede ¢ogunlukla ilk iki saat igerisinde klinik olarak ortaya c¢ikar. Bu reaksiyonlar,
onceden duyarlanmis mast hiicreleri ile dolagimdaki bazofillerin spesifik antijenle

karsilasmast sonucunda histamin ve diger proinflamatuar mediyatorlerin salinimiyla
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tetiklenir. IgE aracili gida alerilerinde en sik etkilenen hedef organ cilt olup, gidaya bagh
alerjik reaksiyonlarin %380’inden fazlasi dermatolojik bulgularla kendini gosterir. Bu
baglamda, en yaygin kutan6z belirtiler arasinda akut iirtiker ve anjiyoddem yer almaktadir.
Akut trtiker vakalariin yaklasik %20’sinin etiyolojisinde gida alerjisi sorumlu tutulurken,
kronik iirtiker olgularinda gidaya bagli alerjiler oldukca nadir goriilmektedir (Longo ve ark
2013).

Urtiker, anjiyoodem: Gida alerilerine bagli iirtiker tablosu, akut veya kronik
formda seyredebilir. Akut iirtiker, duyarli bireylerde alerjen gidanin alinmasini takiben
dakikalar ile en ge¢ iki saat i¢inde gelisen kasintili, eritemli plaklarla karakterizedir. Bu
lezyonlar genellikle kendiliginden geriler ve ¢ogu zaman hasta tarafindan hekim
basvurusundan ziyade retrospektif 0ykii olarak bildirilir. Baz1 olgularda dil ve dudaklarda
o0dem gelisebilir; bu durum, kapiller ve kiiclik damarlarin artmis vaskiiler gegirgenligine

bagli olarak ortaya ¢ikar (Bock ve Atkins. 1990).

Gidanin dogrudan deri ile temas etmesi sonucu ise lokalize temas iirtikeri
goriilebilir. Akut frtiker vakalarimin yaklasik %20’sinde etkenin gidalar oldugu
bildirilmistir. Etken gidalar yas grubuna gore degiskenlik gostermektedir; ¢ocuklarda
siklikla yumurta, inek siitii, yer fistig1 ve diger kabuklu kuruyemisler sorumlu iken, erigkin
bireylerde balik, kabuklu deniz iiriinleri, yer fistig1 ve aga¢ fistiklar1 6n plana ¢ikmaktadir

(Bock ve Atkins. 1990).

Kronik {irtikerde ise gida alerjilerinin rolii olduk¢a sinirlidir; bazi epidemiyolojik
calismalarda bu oran %2 ile %4 arasinda rapor edilmistir. Nadiren, iirtiker dokiintiileri
hafif diizeyde flushing veya morbiliform dokiintii seklinde olabilir ve bu durum hafif

seyirli bir anafilaktik reaksiyon ile karisabilir (Bock ve Atkins. 1990).

Akut rinokonjunktivit: Besin alerisine bagli izole rinokonjunktivit olduk¢a nadir
goriilmekle birlikte, bu durum genellikle diger alerjik semptomlarla birlikte seyreder.
Alerjen gidanin alimini takiben dakikalar ile iki saat arasinda semptomlar ortaya ¢ikabilir.
Klinik tablo; goz ¢evresinde eritem, okiiler prurit (kasinti) ve lakrimasyonun yani sira,
burun tikanikligi, rinore, burun kasintis1 ve tekrarlayici hapsirma gibi tipik nazal
semptomlari igerebilir. Semptomatik donemde yapilan nazal lavaj analizlerinde, baz1 ¢ocuk

hastalarda histamin diizeylerinin bazal seviyelere kiyasla 10 katina kadar arttig



gosterilmistir. Bu bulgular, besin kaynakli rinokonjunktival semptomlarin immiinolojik

aracili patofizyolojisini desteklemektedir (Nowak-Wegrzyn ve ark. 2014).

Astim veya izole “wheezing”, besin allerjisi bulgusu olarak ¢ok nadir bir durumdur.
Sorumlu besin brons hiperreaktivitesini artirabilir; ancak astim atagi baslatabilmesi ¢ok

nadirdir (Bock ve Atkins. 1990).

Oral alerji sendromu: Polen-besin sendromu olarak da bilinen oral alerji
sendromu, genellikle 6ncesinde gelisen bir inhalan (polen) alerjisine bagli olarak ortaya
cikar. Bu alerjene karsi duyarlanmis bireylerde, polenle yapisal benzerlik gosteren
besinlerin tiikketimi sonucunda immiin sistem ¢apraz reaksiyon gelistirir ve semptomlar
ortaya cikar. Klinik tablo genellikle orofaringeal bolge ile sinirlidir. Besinin tiiketilmesini
takiben dakikalar igerisinde dil, dudak, damak ve bogaz cevresinde kasinti, yanma hissi ve
baz1 olgularda lokalize anjiyoddem gelisebilir. Ayrica kulaklarda kasmnti ve bogazda

tikanma hissi gibi semptomlar da tabloya eslik edebilir (Moler 1989).

Anafilaksi: Hizli baslangi¢li ve 6liime neden olabilen ciddi bir alerjik reaksiyondur
(Sampson ve ark.2006). Anafilaksi gelisen hastalarda genellikle deri, solunum,
gastrointestinal ve kardiyovaskiiler sistemlere ait semptom ve bulgularin kombinasyonu
gozlemlenir. Bu sistemik reaksiyonlar, hafif klinik belirtilerden baslayarak hipotansiyon,
vaskiiler kollaps, kardiyak aritmiler gibi yasami tehdit eden tablolarla ilerleyebilir ve

miidahale edilmedigi takdirde 6liimle sonuglanabilir (Niggemann ve Beyer 2014).
2.4.2 IgE Aracih Olmayan Reaksiyonlar

Non-IgE aracili besin alerjileri; gastrointestinal sistemi, deriyi (6rnegin dermatitis
herpetiformis) ve solunum sistemini (0rnegin Heiner sendromu) etkileyebilen alerji

tirleridir (Muraro ve ark. 2014).

Non-IgE aracili besin alerjilerinde besin iligkili spesifik IgE iiretimi sorumlu
degildir. Spesifik besin proteinine T hiicre iliskili immiinolojik cevabin etkisiyle gelistigi

diisiiniiliir (Caubet ve Nowak-Wegrzyn 2011).

10



IgE aracili olmayan besin alerji hastaliklar1 temel olarak sunlari igerir:
e Besin proteini iligkili enterokolit sendromu
e Besin proteini iliskili enteropati
e Besin proteini iliskili proktokolit (rektum ve kolon)
e Besin iligkili pulmoner hemosideroz (Heiner sendromu)
Besin proteini iliskili enterokolit sendromu:

Besin proteini iligkili enterokolit sendromu, nadir goriilen ve non-IgE aracili immiin
mekanizmalarla gelisen bir gastrointestinal besin alerjisi olup, en sik olarak yasamin ilk

yilinda ortaya ¢ikmaktadir (Caubet ve ark. 2014).

Sorumlu besin alimini takiben gelisen klinik bulgular, IgE aracili besin alerjilerine

gore genellikle daha geg siirede ortaya ¢ikmaktadir (Katz ve ark. 2011).

Kusma en sik gozlenen klinik bulgu iken, ishal olgularin yaklasik %50’sinde ya da
daha azinda ortaya cikmaktadir. Asirt ve hizli sivi kaybma bagl olarak hipotansiyon
gelisebilmektedir (Mehr ve ark. 2009).

Laboratuvar  incelemelerinde  hipoalbiiminemi, @ anemi  ve  ldkositoz

saptanabilmektedir (Hwang ve ark. 2007).

Tetikleyici besinin diyetten ¢ikarilmasiyla klinik bulgular gerilemektedir; ancak
iyilesme siiresi genellikle birka¢ hafta ile bir ay arasinda degisiklik gostermektedir (Burks
ve Sampson 1992).

Besin proteini iliskili enteropati

Besin proteini iligkili enteropati, genellikle yasamin ilk iki yilinda ortaya ¢ikan ve
ince bagirsakta inflamatuvar degisikliklere yol agan nadir bir durumdur. Anne siitii
aliminin artmasi ve formiil mamalarin kullanim ile goriilme siklig1 azalmaktadir. Etkilenen
cocuklarda malabsorbsiyon, aralikli kusma, ishal, kanli digkilama ve gelisme geriligi sik¢a
gozlemlenmekte, semptomlar sorumlu besine maruziyetten genellikle birka¢ hafta sonra
ortaya c¢ikmaktadir. Olgularin yarisindan fazlasinda biiylime geriligi bildirilmektedir

(Chinthrajah ve ark. 2015; Feuille ve Nowak-Wegrzyn 2015).
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Besin proteini iligkili enteropati tanisi, klinik semptomlarin, endoskopik ve
histolojik bulgularin varligi ve sorumlu besin ile provokasyon testine dayanir (Chinthrajah

ve ark. 2015; Feuille ve Nowak-Wegrzyn 2015).

Tedavide, tetikleyici besinin diyetten ¢ikarilmasi temel yaklagim olup, ¢ogu vakada
1-3 hafta icinde semptomlar gerilemektedir. Siddetli tablolarin goriildiigli durumlarda,
lyilesme siirecinin basinda total parenteral beslenme ile destek saglanmasi gerekebilir

(Chinthrajah ve ark. 2015; Feuille ve Nowak-Wegrzyn 2015).
Besin proteini iliskili proktokolit:

Semptomlar genellikle yasamin 2—-8. haftalar1 arasinda ortaya ¢ikmakta olup, daha
biiylik cocuklarda nadiren gozlemlenmektedir (Raveli ve ark. 2008).

Klinik olarak, erken siit cocuklugu doneminde kanli ve mukuslu digkilama en
karakteristik bulgudur. Belirgin ishal ise olgularin yalmizca %28,3’iinde goriilmektedir

(Feuille ve Nowak-Wegrzyn 2015).

Tetikleyici besinin diyetten ¢ikarilmasiyla semptomlar genellikle birkag giin

icerisinde gerilemektedir (Patenaude ve ark. 2000).
Besin iliskili pulmoner hemosideroz (Heiner sendromu)

Bebeklerde tekrarlayan pndmoni, hemosideroz, demir eksikligi anemisi ve gelisim
geriligi ile seyreden nadir bir sendrom olarak tanimlanmaktadir. En sik sorumlu etken inek
stitiidiir ve tetikleyici besinin diyetten ¢ikarilmasiyla klinik bulgular gerilemektedir (Lee ve

ark. 1978).
2.4.3 Mikst Tip Besin Reaksiyonlari

Bazi besin alerjisi bozukluklari, hem IgE hem de IgE aracili olmayan
mekanizmalarla ortaya c¢ikabilmektedir. IgE aracili olmayan besin alerjilerine benzer
sekilde, mikst tip besin alerjileri de siklikla gastrointestinal sistem ve cilt bulgular ile

kendini gostermektedir (Leung ve ark. 1999).
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Mikst tip reaksiyonlar 6ncelikle sunlari igerir:
e Atopik dermatit
e Eozinofilik 6zofajit
e Fozinofilik gastroenterit
Atopik Dermatit

Atopik dermatit, genellikle infant ve erken ¢ocukluk doneminde baslayan, genetik
yatkinlik faktorlerinin etkisi altinda gelisen ve gesitli ¢cevresel veya besinsel alerjenlerle

tetiklenebilen kronik, tekrarlayan inflamatuvar bir deri hastaligidir (Leung ve ark. 1999).

Klinik seyri genellikle kronik kasinti, kizariklik ve deri bariyer fonksiyonunda
bozulma ile karakterizedir. Etkilenen hastalarda serum IgE diizeylerinde belirgin artis
siklikla gézlenmekte olup, hastalarin biiylik bir kisminda ailede veya kiside astim ve/veya

alerjik rinit 6ykiisii bulunmaktadir (Kristal, 2000; Uehara ve Kimura 1993).

Hastaligin etiyolojisi tam olarak agiklanamamakla birlikte, genetik yatkinlik,
cevresel etkiler ve infeksiyoz etkenlerin bir araya gelmesiyle ortaya ¢ikan kompleks ve
multifaktoriyel bir mekanizmanin rol oynadigi disiiniilmektedir (Sicherer ve Sampson

1999).

Besin alerjisi bulunan olgularda, sorumlu besinin diyetten ¢ikarilmasi sonucunda
cilt lezyonlarinda genellikle birka¢ hafta i¢inde belirgin bir iyilesme gozlenmektedir. Buna
karsilik, alerjen besinin tekrar tiiketilmesi durumunda, cilt lezyonlar1 yeniden ortaya
cikarak hastaligin kronik ve tekrarlayict dogasimi ortaya koymaktadir (Sicherer ve

Sampson 1999).
Eozinofilik Ozofajit

Eozinofilik 6zofajit, 6zofagusta sinirli eozinofil infiltrasyonu ile karakterize edilen
ve diger eozinofiliye yol acan nedenlerin dislanmasiyla tan1 konan bir hastaliktir. Klinik
olarak beslenme bozuklugu, biiylime geriligi, disfaji, kusma ve karin agris1 gibi belirtilerle
kendini gdsterir. Hastaligin seyri genellikle kronik olup, semptomlarin siddeti ve tiirli yasa

gore farklilik gosterebilmektedir. Bu durum, eozinofilik 6zofajitin hem gastrointestinal
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fonksiyonlart hem de c¢ocuklarin genel biiyiime ve gelisimini dogrudan etkileyebilecegini

ortaya koymaktadir (Gonsalves ve Aceves 2020).
Eozinofilik Gastroenterit

Eozinofilik gastroenterit, basta mide ve proksimal ince bagirsak olmak iizere tiim
gastrointestinal sistemi etkileyebilen bir hastaliktir. Klinik olarak kusma, ishal, karin agrisi
ve kilo kayb1 gibi belirtilerle kendini gostermektedir. Hastaligin seyri, gastrointestinal
sistemin genis bir boliimiinii etkileyebilmesi nedeniyle beslenme ve biiylime iizerinde

onemli olumsuz etkiler olusturabilmektedir (Steinbach ve ark. 2018).
Solunum Semptomlari

Wheezing ve astim, gida alerjisinin en sik goriilen klinik bulgular1 arasinda yer
almasa da, gida antijenlerinin bronsiyal hiperreaktiviteyi tetikleyebilecegi gozlemlenmistir.
Bu durum, bazi hastalarda solunum sistemi {izerinde gida kaynakli immiin yanitlarin

dogrudan etkili olabilecegini gostermektedir (James ve ark. 1994).
2.5.BesinAlerjilerinde Tam

Besin alerjisi diisiiniilen bir ¢ocuk hastaya yaklasimda ilk basamak, gbzlenen klinik
reaksiyonlarin gergekten besin kaynakli olup olmadiginin dogrulanmasidir. Bu nedenle

ayrintili ve sistematik bir 6ykii alinmasi biiyiik 6nem tasir (Lack, 2008).
2.5.1. Oykii

Oykiide; reaksiyona neden oldugu diisiiniilen besinin tiirii, besin alimimdan
semptomlarin baglamasina kadar gecen siire, ortaya ¢ikan semptomlarin 6zellikleri, farkli
zamanlarda ayn1 besinle temas sonrasi benzer bulgularin tekrar edip etmedigi ve es zamanl
olarak egzersiz gibi tetikleyici olabilecek ek faktdrlerin bulunup bulunmadigi ayrintili
bigimde sorgulanmalidir (Lack 2008). Ayrica, besin giinliigii tutulmasi ve eliminasyon
diyetlerinin uygulanmasi tanisal siirece katki saglayabilir (Sampson ve Burks 2009).
Ayrica, besinin organizmaya giris yolu da klinik tablo a¢isindan 6nem tasir. Deri yoluyla
maruziyet genellikle kontakt {irtikere neden olurken, besinin pisirilmesi sirasinda ortaya
¢ikan buharin inhalasyonu higiltili solunuma yol agabilir. Oral yolla alinan besinler ise
siklikla perioral, oral ve gastrointestinal semptomlara neden olabilmektedir. Besin

alerjenlerine en yaygin maruziyet yolu oral yoldur (Sampson ve Burks 2009).
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2.5.2. Fizik Muayene

Fizik muayenede deri, gastrointestinal ve solunum sistemine odaklanmali ve atopi

bulgular1 aranmalidir (Salmi 2019).
Cilt Bulgular

Dermatitis herpetiformis, genellikle diz ve dirseklerin ekstansor ylizlerinde
yerlesim gosteren, yogun kasintili papiil ve vezikiillerle karakterize bir deri hastaligidir. Bu
tablo, immiinopatogenezinde IgE aracili mekanizmalarin yer almadigini diisiindiirmektedir

(Salmi 2019).
Respiratuvar Bulgular

Besin alerjisi bulunan ¢ocuklarda, alerjik rinit ve alerjik konjonktivit gibi diger
atopik hastaliklarin goriilme sikligi artmistir. Ayrica, konjonktival, nazal ve alt solunum
yollarina ait semptomlar da anafilaksinin yaygin olarak gdzlenen klinik bulgular1 arasinda

yer alir (Burks ve ark. 2009).
Gastrointestinal Bulgular

Anafilaksi sirasinda ishal, kusma, karin agrisi ve bulanti gibi gastrointestinal
semptomlar sik olarak ortaya gikabilir. Ayrica, IgE aracili mekanizmalarin rol almadigi
besin alerjilerinde de kanli digkilama, kusma ve ishal gibi benzer gastrointestinal belirtiler

goriilebilmektedir (Burks ve ark. 2009).
2.5.3. Tamya Yonelik Kullanilan Test Yontemleri
2.5.3.1.Cilt Prick Testi

Cilt Prick Testi; IgE aracili duyarlanmanin degerlendirilmesinde kullanilan, besin
alerjisi tanisinda uzun siiredir bagvurulan, uygulanmasi kolay, diisiik maliyetli, hizli sonug
veren ve tekrarlanabilir 6zellikte bir testtir (Muraro ve ark. 2014). Her yasta hastalara
uygulanabilir ancak 2 yas altindaki ¢ocuklarda reaktivitesi diisiik olabilir (Heinzerling ve
ark. 2009). Test, pozitif kontrol olarak histamin ve negatif kontrol olarak salin kullanilarak
delme yontemi ile uygulanir. Negatif kontrole kiyasla 3 mm veya daha biiyiik capta 6dem
gelismesi, test sonucunun pozitif olarak degerlendirilmesini saglar (Sampson 2005). Pozitif

cilt prick testinin pozitif prediktif degeri %50’nin altinda iken, negatif bir test sonucunun
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negatif prediktif degeri yaklasik %95 diizeyindedir (Bock 2003). Pozitif cilt prick testinde

O0dem capinin artmasi, testin klinik besin alerjisini gosterme olasiligini artirmaktadir.

Ozellikle siit i¢in >8 mm, yumurta i¢in >7 mm ve fistik i¢in >6 mm capindaki 6demlerin,

cilt prick testinin tanisal degerini ve oral yilikleme testleri ile korelasyonunu yiikselttigi

bildirilmistir. iki yas altindaki ¢ocuklarda bu esik degerler sirasiyla siit icin >6 mm,

yumurta i¢in >5 mm ve fistik i¢in >4 mm olarak rapor edilmistir. (Tablo 2) (Hill ve ark.,

2001). Sebze ve meyvelerle iliskili alerjik reaksiyonlarda, alerjenlerin labil 6zellikleri

nedeniyle ticari preparatlarin tanisal degeri sinirlidir. Bu nedenle, sebze ve meyveler igin

prick-to-prick testi daha uygun bir yontem olarak kabul edilmektedir; bu yontemde lanset

Once taze meyve veya sebzeye, ardindan dogrudan hastanin derisine uygulanir (Muraro ve

ark. 2014).

Tablo 2 . Cilt prick testi ve spesifik IgE kestirim degerleri

Alerjen  >%95 Pozitif CPT >%95 Pozitif sIgE

(mm)

Siit >8

>6 (2 yas alt1)

Yumurta >7

(2 yas alt1 >5)
Fistik >6

(2 yas alt1 >4)
Bugday >8
Bahk >7
Soya >8

(KUA/L)

>15
>5 (1 yas alt1)

>11.1 (2 yas alt1)
>11.7 (4 yas alt1)
>13.7 (6 yas alt1)

>7
(2 yas alt1 >2)
>14

>26
>20

>30

>%50 Negatif

CPT (mm)

>%50 Negatif sIgE
(kUA/L)

<2

<2

<2
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2.5.3.2.Serum Spesifik igE

Taniya yardimei testlerden biri olan spesifik IgE 6l¢iimii, sistemik reaksiyon riski

olmayan ve ila¢ kullanimindan etkilenmeyen bir yontemdir (Celik-Bilgili ve ark. 2005).

Spesifik IgE degeri yiiksekligi ile reaksiyon olusma riski dogru orantilidir (Yawn
BP ve ark. 2012)

Spesifik IgE immunassay yontemler ile o6l¢iilmektedir. Dolagimdaki besine 6zgii
IgE antikorlar 6l¢iliir. Sonuglar KUA/L biriminden verilmektedir (Tablo 3)(Boyce ve ark.
2011).

Yapilan testin pozitif sonuglanmasi besin duyarliligimi gostermektedir ve besin
alerjisi kesin tanisi i¢in tek bagina yeterli degildir. Pozitif test sonuglar1 klinik belirtiler ile
ortiigiiyorsa, IgE’ye bagh besin alerjisi olabilecegi dikkate alinmalidir (Eigenmann 2005).
Sonucun negatif olmasi besin alerjisi tanisim1 dislamaz. Total IgE yiiksekligi olan
hastalarda yalanci pozitiflik goriilebilecegi goz onilinde bulundurulmalidir (Eigenmann ve

ark. 1998).

Tablo 3. Besin spesifik igE diizeylerinin siniflandiriimasi

SINIF Besin Spesifik IgE Diizeyi (kUA/I)

0 <0.35
0.35-0.69
0.70-3.49
3.50-17.49
17.50-49.99
50-99.99

> 100

A U0 A W N

2.5.3.3. Yama Testi

Bu testte, besin alerjenleri kiiclik kuyucuklara yerlestirilir ve deri iizerine yama
seklinde uygulanir. Yaklasik 48 saat sonra yama ¢ikarilir ve deri lizerindeki eritem, 6dem

ve diger lokal reaksiyonlar degerlendirilir (Muraro ve ark. 2014).
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Standardize edilmis test igeriginin bulunmamasi ve ayni zamanda yama testinin
CPT ve sIgE’ye istiinliigiiniin olmamas1 nedeniyle besin allerjisi tanisinda rutin kullanimi
onerilmemektedir. Ge¢ donem reaksiyonlarin gosterilmesinde yararli olabilir. Atopik

dermatit ve eozinofilik 6zefajit olgularinda kullanilabilir (Muraro ve ark. 2014).
2.5.3.4. Eliminasyon Diyeti

Oykii, fizik muayene, spesifik IgE ve CPT sonucu ile tan1 amagh siipheli besinin
diyetten ¢ikarilmasina eliminasyon diyeti denir.Deneme amac¢li uygulanan eliminasyon
diyeti stiresi sinirhi tutulmahdir. IgE aracili besin alerjilerinde genellikle 2—4 hafta i¢inde
sonu¢ alinabilirken, IgE aracili olmayan reaksiyonlarda bu siire daha uzun olabilmektedir
(Anvari ve ark. 2019). Alerjen besin siit ve yumurta ise daha erken tolerans gelisimi
ongoriildiigiinden hasta 6-12 ayda bir degerlendirilirken, balik, kabuklu deniz {iriinleri,
kuruyemis alerjisi olan bir hastalarda tolerans daha geg¢ ortaya ¢ikabileceginden bu siire iki
yilda bir degerlendirme seklinde olabilir. Agir siddette IgE aracili bulgulari olan hastalarda

eliminasyon diyetinin 12-18 ay devam etmesi onerilmektedir (Can D. ve ark. 2025).

Eliminasyon diyeti, bir bosaltma veya arinma donemi olarak degerlendirilir ve bu
stire zarfinda alerjik reaksiyonlarin siddetinde azalma gozlenmesi beklenir (Burton ve ark.
2014). Alerjinin hangi besine oldugunun teshis edilemedigi durumlarda ise asamali
eliminasyon diyetleri uygulanir (Molina-Infante ve ark. 2018). Alternatif besin kaynaklari
ile olusturulan bu diyetlerde ilk etapta alerji yapma olasilig1 yiiksek olan besinler (siit
tiriinleri, bugday, yaglh tohumlar, deniz iirlinleri, yumurta, soya) diyetten ¢ikarilir (Berry ve
ark. 2015). Diyet sonrasi alerjik semptomlar goriilmeye devam ediliyor ise ikinci asamaya
gecilir. Ikinci asamada tiiketilen besin ¢esidi daha azdir. Bu durum alerjenin belirlenmesini
kolaylastirir. Eger bireyde izin verilen besinlere karsi duyarlilik yoksa reaksiyon belirtileri
diyetin besinci veya altinci giiniine kadar kaybolur. Belirtiler kaybolmazsa diyet daha da

sinirlandirilarak devam edilir (Wood 2016).

Kesin tan1 konulmasi i¢in provokasyon testinin yapilmasi gerekmektedir (Sicherer

ve Sampson 2018).
2.5.3.5.Bazofil Aktivasyon Testi

Bazofil Aktivasyon Testi, allerjen maruziyetini takiben aktive olan bazofil

hiicrelerinin diizeyini flowsitometri (hiicre akim o6lger) ile degerlendiren bir yontemdir.
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Bazofil aktivasyon belirteci olarak CD63’lin tanimlanmasinin ardindan, bazofil aktivasyon
testi, allerjik aktivitenin degerlendirilmesinde daha yaygin olarak kullanilmaya
baslanmistir. CD63, histamin i¢eren sekretuvar lizozomal graniil membraninda bulunur ve

bazofil degraniilasyonu ger¢eklestiginde hiicre yiizeyinde ekspresyonu artar (Knol 2006).
2.5.3.6.Provokasyon Testleri

Bu test, ¢ocuk alerji uzmani gozetiminde, siliphelenilen besinin kontrollii ve
kademeli olarak artirilarak verilmesi ve reaksiyonlarin yakindan izlenmesi ile uygulanir
(Sampson ve ark. 2014). Bu testler, reaksiyonlardan sorumlu oldugu diisiiniilen besinin,
belirli araliklarla ve giderek artan dozlarda hastaya verilmesi ve gelisen klinik
reaksiyonlarin gdézlemlenmesi esasina dayanan in vivo testlerdir (Sicherer ve Sampson

2018).

Besin provokasyon testleri, uygulama yontemine gore acik, plasebosuz tek kor veya
cift kor plasebo kontrollii olarak {i¢ sekilde gerceklestirilmektedir (Nowak-Wegrzyn ve ark.
2009)

Agik oral besin provokasyon testinde hem testi uygulayan hem de testi uygulanan

kisi verilen besinin icerigi hakkinda bilgi sahibidir (Sampson ve ark. 2014).

Tek kor plasebosuz provokasyon testinde, testi uygulayan doktor besin igerigini
bilmekte, ancak hasta bu konuda bilgi sahibi degildir. Tek kor plasebo kontrollii test ise,
uygulayict besin igerigini bilirken, hastanin bilmedigi bir yontemdir ve iki seansta
gerceklestirilir; bir seansta hastaya plasebo, diger seansta ise gergek besin verilir (Nowak-

Wegrzyn ve ark. 2009).

Cift kor plasebo kontrollii besin provokasyon testinde ne testi uygulayan kisi ne de
hasta verilen besinin igerigini bilmektedir; bu yontem, besin alerjisinin tanisinda altin

standart olarak kabul edilmektedir (Williams ve Back 1999).

Besinlerin farkli islem yontemleri ¢ig, 1sitilmis, kaynatilmis, firinlanmis veya
kavrulmus halleri alerjen potansiyelini degistirebilmektedir. Isil islem sirasinda protein
yapisinda meydana gelen degisiklikler, baz1 alerjen epitoplarin bozulmasina veya etkisiz
hale gelmesine yol agabilir. Bu durum, 6zellikle siit alerjisi olan ¢ocuklarda énemlidir; zira
bu ¢ocuklar, ¢ig siitii tolere edemeseler bile firinlanmas siit iiriinlerini genellikle reaksiyon

gostermeden tiiketebilmektedir. Bu nedenle, test sirasinda hastaya verilen besinin hangi
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formda tolere edildigi belirlenmigse, hastanin evde de aymi formda tiiketmesi

onerilmektedir (Eigenmann 2000).

Giivenli ve uygulanabilir bir besin provokasyon testi i¢in standart bir protokoliin
olusturulmasi gerekmektedir. Testin yontemi, verilecek doz miktar1 ve uygulama araliklari,
testin gergeklestirildigi klinigin ozelliklerine gore degisiklik gosterebilir. Ayrica test
yontemi; besin alerjisinin tipi (IgE aracili veya non-IgE), hastanin yasi ve ortaya ¢ikan

reaksiyonlarin siddeti dikkate alinarak secilmelidir (Muraro ve ark. 2014).

Test sirasinda objektif reaksiyonlarin (O6rnegin Trtiker, anjiyoddem, kusma,
wheezing) gozlenmesi durumunda test pozitif kabul edilerek sonlandirilir. Ote yandan,
subjektif belirtiler (karin agrisi, bulanti, agiz veya bogazda kasinti gibi) varliginda testin
yorumlanmasi daha giictlir; bu durumda hekim, aymi dozu tekrarlama, bir sonraki
basamaga ge¢cme veya testi sonlandirma konusunda inisiyatif kullanabilir (Nowak-
Wegrzyn ve ark 2009). Pozitif semptomlar tedavi edildikten sonra, hastanin olas1 akut
reaksiyonlara karsi 2—4 saat siireyle gozlem altinda tutulmasi 6nerilmektedir; ancak besin
proteinine bagli enterokolit sendromu olgularinda bu siire en az 6 saat olmalidir (Sampson

ve ark. 2012).
2.5.3.7.Endoskopik Degerlendirme

Besin protein iligkili enteropatinin kesin tanisi i¢in endoskopi ve biyopsi yapilmasi
gereklidir. Bunun aksine, besin iligkili proktokolit veya akut semptom gosteren besin
proteinine  bagli  enterokolit sendromu olgularinda  endoskopi  endikasyonu

bulunmamaktadir (Aceves 2014).
2.6.Besin Alerjilerinde Tedavi

Besin allerjlerinde allerjen besinin saptanmasi ve bundan kaginilmasi en onemli

yaklasimdir (Misirlioglu ve Bostanci 2013).

Tedavide, akut reaksiyonun ortaya ¢ikmasini takiben ilk saatler igerisinde uygulanan
miidahaleler akut reaksiyonun kontrol altina alinmasinda etkili olurken, uzun siireli tedavi
ise ilerleyen donemlerde gelisebilecek reaksiyonlarin riskini azaltmada 6nemli Olcilide

fayda saglamaktadir (Ebisawa ve ark. 2017).
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2.6.1.Akut Reaksiyonlarin Tedavisi

Cogu gida, potansiyel olarak alerjen 6zellik gosterebilen ve gida alerjisine ya da
bazi durumlarda anafilaksiye yol agabilen proteinler igermektedir. Son donemlerde ise bazi
ciddi reaksiyonlarin karbonhidrat kaynakli olabilecegi bildirilmistir. Gida alerjisi olan
bireylerin etkili bir sekilde yonetilebilmesi i¢in, siddetli reaksiyon gelisme riskinin dikkatle
degerlendirilmesi biiyiik 6nem tasimaktadir. Bu risk diizeyi, farkli hasta alt gruplarinda
degisiklik gosterebilir; 6rnegin, gecmiste anafilaksi ya da agir astim Gykiisii bulunan
bireylerde risk, diger hastalara kiyasla daha yiiksektir. Ayrica, bilinen bazi kofaktorler
arasinda steroid olmayan antiinflamatuar ilaglar, fiziksel egzersiz, enfeksiyonlar ve

mastositoz yer almaktadir.

Akut reaksiyon tedavisinde temel yaklasim, tetikleyici besin aliminin durdurulmasi
ve semptomlarin hizla kontrol altina almmasidir. Ozellikle anafilaksi bulgulari
saptandiginda intramiiskiiler epinefrin (adrenalin) en O6nemli ilk-basamak tedavi olarak
uygulanmalidir; bu uygulama acil saglik hizmetine transferden once diisiiniilmelidir.
Hastanin semptomlar1 devam ediyorsa, epinefrin dozunun 5-15 dakika sonra tekrarlanmasi
gerekebilir. Anafilaksi gecirmekte olan biitiin hastalara maske ile oksijen verilmelidir.
Anafilakside bronkokonstriiksiyon bulgularinin diizel mesinde adrenaline ek tedavi olarak
verilebilir. Hafif ve lokalize semptomlarda antihistaminikler destek tedavi olarak
kullanilabilir, ancak bunlar anafilaksinin yerine ge¢mez ve hastanin reaksiyonunun
ilerlemesi izlenmelidir. Sistemik kortikosteroidler genellikle bifazik veya uzun siireli
anafilaktik reaksiyonlar1 Onlemek icin Onerilmektedir, ancak bunlarin kullanimin
destekleyen kanitlar yetersizdir. Epinefrin uygulamasinin ardindan hasta genellikle 4-6
saat veya daha uzun siire klinik izlem altinda tutulmalidir ¢iinkii baz1 vakalarda
semptomlar tekrar ortaya ¢ikabilir (bifazik reaksiyon). Ayrica hastalara ve ailelerine, tani
sonras1 alerjen kaginma stratejileri, acil epinefrin oto-enjeksiyon cihazinin kullanimi ve
alerjik reaksiyonun erken taninmasi konusunda egitim verilmesi Onerilir (Pourmand ve

ark.2018)
2.6.2.Uzun siireli tedavi

Gida alerjisinin temel tedavi yaklasimi, duyarliliga neden olan gida antijenlerinin
tam eliminasyonudur. Bu yaklasim; IgE aracili, IgE aracili olmayan ve karma tip gida

alerjilerinin tiimi i¢in gegerli olup, randomize kontrollii ¢aligmalarda etkinligi dogrudan
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kanitlanmamis olsa da klinik uygulamada en giivenli ve etkili strateji olarak kabul

edilmektedir (Burks ve ark. 2012).

Bu nedenle hastalarin ve ailelerin, potansiyel alerjen igeren iiriinleri belirleyebilmek
amaciyla gida igerik etiketlerini degerlendirme konusunda egitilmeleri 6nemlidir. Zorunlu
gida etiketleme mevzuatinin bulunmadig iilkelerde gizli (maskelenmis) alerjenlere bagh
maruziyet riskinin artabilecegi gz oniinde bulundurulmalidir. Ayrica okul ve kres gibi ev
dis1 ortamlarda alinmasi gereken Onlemler kapsaminda Ogretmenler ve bakim verenler
bilgilendirilmeli, yazili acil eylem planlar1 paylasilmalidir. Anafilaksi Oykiisii bulunan
hastalarda adrenalin oto-enjektdriiniin her zaman ulasilabilir olmasi ve dogru kullaniminin
diizenli olarak gozden gegirilmesi gerekmektedir. Besin alerjisi olan hastalarda, alerjen
iceren besinlerle dogrudan temas olmaksizin ayni yiizey veya mutfak gereclerinin
kullanilmas1 sonucu capraz bulas gelisebilecegi unutulmamalidir. Bu nedenle alerjen
besinlerin hazirlanmasi sirasinda ayri mutfak ekipmanlarinin kullanilmasi ve disarida
yemek yenilen ortamlarda igerik ile hazirlama kosullarinin sorgulanmasi onerilir. Gida
alerjisinin klinik seyri zaman i¢inde degiskenlik gosterebildiginden, uzun dénem izlem;
tolerans gelisimi veya yeni alerjen duyarlanmalarinin degerlendirilmesini de kapsamalidir.
izlemde ayrintili ara &ykii alinmasi ve endikasyon varliginda cilt prick testi veya spesifik
IgE ol¢timleri yapilmasi Onerilmektedir. Siit ve yumurta alerjileri genellikle erken ¢ocukluk
doneminde gerilerken, yer fistig1, aga¢ yemisleri, balik ve kabuklu deniz iiriinlerine kars1
gelisen alerjiler cogunlukla persistan seyir gostermektedir (Mehr ve ark. 2007; Fiocchi ve

ark. 2010).

Anne siitii alamayan veya yetersiz alan ve inek siitii alerjisi bulunan bebeklerde,
beslenme destegi amaciyla ileri derecede hidrolize edilmis ya da aminoasit bazli formiil
mamalarin kullanimi Onerilmektedir; soya bazli formiiller ise 6 aydan kiigiik bebeklerde

onerilmemektedir (Muraro ve ark. 2014).
2.6.3.immunoterapi

Besin alerjenine spesifik immiinoterapiler besine 6zgii desensitizasyonu ve toleransi
indiiklemeyi amaglayan tedavi yontemleri olup oral, sublingual veya epikutanéz olarak
yapilabilmektedir. Bu tedavilerle ilgili yapilan ¢aligmalar genellikle yer fistig1, inek siitii ve

yumurtay1 icermekte ve her gecen yil giderek artmaktadir. (Riggioni ve ark, 2024).
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Alerjik reaksiyonlari, ozellikle de en siddetli olanlar1 Onlemek i¢in tedavi
alternatiflerinin gelistirilmesi, alerjik hastalar ve besin alerjilerin yonetiminde yer alan
profesyoneller tarafindan bir 6ncelik olarak belirlenmistir Bu baglamda, 6zellikle yer fistig1
icin oral immiinoterapi lizerine arastirmalar son zamanlarda hizlandirilmis bir gelisme
stirecinden ge¢mistir ve oral immunoterapi artik cok heterojen uygulamalarla giderek daha

fazla kullanilmaktadir (Pouessel ve Lezmi 2023).
2.7.Besin Alerjilerinde Onleme ve Koruma

Immiin sistemin olgunlasmasi ve islev kazanmasinda hem genetik hem de cevresel
faktorler kritik rol oynamaktadir. Yasamin ilk yili, besin alerjisi gelisimi agisindan en
yiiksek risk tastyan donem olarak kabul edilmektedir. Bu donemde bazi c¢evresel
tetikleyicilere 6zellikle dikkat edilmesi gerekmektedir. S6z konusu tetikleyiciler arasinda
en sik bildirilenler; bagirsak mikrobiyotasinin yapisi, probiyotik kullanimi, pasif sigara
maruziyeti, uygun olmayan beslenme aliskanliklar1 ve alerjenlerle asir1 temas diizeyleridir

(Herz 2008).

Tiim saglikli bebeklerde, yasamin ilk 4-6 ayinda yalnizca anne siitii ile beslenme
onerilmekte olup, ek gidalara gecisin bu kritik donemde baslatilmasi ve geciktirilmemesi

tavsiye edilmektedir (Yawn BP. ve ark. 2012)

Anne siitii, igerdigi biyolojik olarak aktif bilesenler araciligiyla alerjenlere karsi
duyarhilig1 azaltarak atopik hastaliklarin gelisimini Onleyici bir etki gostermektedir.
Yapilan ¢aligmalar, dort aydan uzun siire emzirilen bebeklerde atopik dermatit insidansinin

belirgin sekilde daha diisiik oldugunu ortaya koymustur (Herz 2008).

Baz1 arastirmacilar, ailesel atopisi bulunan bebeklerde, major besin alerjenlerinin
tanittminin  geciktirilmesini Oonermektedir; bu kapsamda inek siitii bir yas civarinda,
yumurta 18-24 aylikken ve findik, yer fistig1 ile kabuklu deniz iiriinleri ise 3 yasindan

itibaren verilmelidir (Sampson ve Lung 2008).
2.8.BESIiN ALERJILERINDE PROGNOZ VE iZLEM:

Besin alerjilerinin spontan remisyon mekanizmalar1 tam olarak aydinlatilmamais
olmakla birlikte, cogu cocukta besin spesifik IgE diizeylerinin zaman i¢inde azalmasi, ilgili

gidaya kars1 klinik tolerans gelisimini gostermektedir (Worm ve ark. 2021).
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Yumurta akina karsi gelisen alerjilerin yaklagik %751 yedi yasina kadar remisyon
gostermektedir. Inek siitii alerjisinde ise son yillardaki arastirmalar, bes yasima kadar %50—
60 oraninda diizelme oldugunu ortaya koymustur. Bu siirecte bugday alerjisinin yaklagik
%80°’1 bes yasina kadar remisyon gosterirken, yer fistigi ve susam alerjilerinin ¢ogu

durumda daha ileri yaglara kadar devam ettigi bildirilmektedir (Worm ve ark. 2021).

Eliminasyon diyetlerinin gereksiz yere uzun siire uygulanmasini 6nlemek amaciyla,

hastalarin klinik durumu diizenli araliklarla degerlendirilmelidir (Worm ve ark. 2015).

Tolerans gelisiminin degerlendirilmesi bireysellestirilmis olarak yapilmalidir. Yer
fistig1 ve diger aga¢ yemislerine bagl alerjiler genellikle ge¢ remisyon gosterdiginden veya
tolerans gelisimi daha zor oldugundan, bu hastalarda yiikleme testlerinin yaklasik iki yilda

bir uygulanmasi uygun olabilir (Altintas ve ark. 2017).

Besin alerjisinin erken yasta ortaya c¢ikmasi, baslangigta ciddi semptomlarin
goriilmesi ve atopik dermatit veya astim gibi eslik eden alerjik durumlarin mevcut olmasi
ile bu durumlarin agir seyrettigi olgular, besin alerjisinin uzun siire devam etme riskini

artirmaktadir (Savage ve ark. 2016).

Yiiksek besin spesifik IgE diizeyleri ve CPT sirasinda gozlenen giiglii reaksiyonlar,
besin alerjisinin prognozunu dngérmede onemli gostergeler olarak degerlendirilmektedir.
(Patenaude ve ark, 2000). Ayrica, besin ylikleme testleri gibi yontemler, prognozun daha
hassas ve giivenilir bir sekilde tahmin edilmesine olanak saglamaktadir (Savage ve ark.

2016).

IgE aracili besin alerjisi tanisi konulan bireyler, alerjen maruziyeti sirasinda
anafilaksi riski ile kars1 karsiyadir. Bu nedenle, IgE aracili yumurta alerjisi tanis1 almig
hastalarda, yumurta proteini (ovalbiimin) iceren asilarin uygulanmasi potansiyel olarak
ciddi reaksiyon riskini beraberinde getirebilir. Ornegin, kizamik, kizamik¢ik ve kabakulak
(KKK) asilar1 yumurta proteini igerir. Mevcut as1 formiillerinde bu proteinin
konsantrasyonu oldukca diisiik olmakla birlikte, asilar alerjik hastalar1 potansiyel olarak
oliimciil olabilecek enfeksiyonlardan korumak amaciyla uygulanmaktadir. Yumurta alimi
sonras1 ciddi, hayati tehdit eden reaksiyon Oykiisii bulunan hastalarda dahi, asilarin

kontrollii ve gézetim altinda uygulanmasi tavsiye edilmektedir (Kara Elitok ve ark. 2019)
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3. MATERYAL VE METOD

3.1 Calisma grubu ve ozellikleri

Necmettin Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Cocuk Alerji ve
Immiinolojisi Bilim Dalinda Ocak 2018-Agustos 2025 arasinda spesifik IgE degeri ve cilt
prick testi pozitif olan hastalar retrospektif olarak hastane bilgi islem sisteminde tarandi.
Yetmis hastada en az bir besin alerjisi pozitifligi olan hastalar dahil edildi. Yetmis hastanin

da dosya kayitlarina ulasildi. Retrospektif olarak degerlendirildi.
3.2 Calisma grubunun Degerlendirilmesi

Necmettin Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Alerji Polikliniginde Ocak
2018-Agustos 2025 tarihleri arasinda besin alerjisi sikayetiyle ile bagvurmus, anamnez,
fiziki muayene ve laboratuvar sonuglarma gore yliksek riskli besin alerjisi tanist almisg
hastalar taranmigtir. 70 hastanin verilerine hastane dosya kayitlarindan, hastane bilgi

sisteminden (enlil) ulasildi. Erisilemeyen bilgiler hastalar telefonla aranarak tamamlanda.
Cahsmamiza dahil edilme kriterleri;
* Hastalarin lay-18 yas arasinda olmast
* Provokasyon testi yapilacak besinin spesifik IgE degerinin >15 kUa/L olmas1

* Eliminasyon diyeti veya provokasyon testi yapilarak besin alerjisi tanist konulmus

olmasidir.
Cahisma dis1 birakilma kriterleri:

* Anamnez, fiziki muayene ve laboratuvar bulgularina gore besin alerjisi tanist

almis fakat spesifik IgE degerinin <15 kUa/L olmasi
* Tetkik sonuglarina veya izlem bilgilerine ulagilamayan olgular
* 0-1 ay arasinda olan hastalar

* Kronik hastalik, immiin yetmezlik (DiGeorge sendromu, Bruton hastalig1 vb.),
eslik eden genetik sendrom (Down sendromu, Turner sendromu vb.) ya da malignite

Oykiisii bulunan hastalar calisma kapsami disinda birakilmistir.
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Hasta Secimi:

Provokasyon Testi Yapilan Grup: Spesifik Ige degerleri 15 kUa/L {izerinde olan,
diyete tam uyan ancak takibinde kazara besinle maruziyet sonrasi herhangi bir reakiyon

gelismeyen hastalardan olustu.

Provokasyon Testi Yapilmayan Grup: Spesifik Ige degerleri >15 kUa/L lizerinde
olan, ancak farkli zamanlarda besinle kazara temas veya aile tarafindan deneme yapilirken

tip 1 alerjik reaksiyon belirlenen hastalardan olustu.

Retrospektif olarak hastalarin sosyodemografik 6zellikleri, sikayetleri, diyet yapma
durumlari, diyet siireleri, cilt prick test sonuglari, total IgE, siit spesifik IgE, tam kan
sayiminda mutlak eozinofil sayilari, provokasyon sonuglari, tolerans gelisme durumu hasta

dosyalarina kaydedildi.

Calismamizda klinik degerlendirmeler sonucunda besin alerjisinden siiphelenilip
bunlara yonelik prick ve spesifik IgE degerleri istenen hastalarin sonuclar1 kaydedildi.
Spesifik IgE degeri i¢in >15 kUa/L olan hastalarin sonuglari ¢alismaya dahil edildi.
Calismaya dahil edilen hastalarin bazal triptaz diizeyleri ve provokasyon testinin

sonlandirilmasin takiben 2. Saatte triptaz diizeyleri kaydedildi.

Cilt prick testi, standartlastirilmig gliserol bazli alerjen ekstraktlar1 kullanilarak
uygulanmistir. Test sirasinda pozitif kontrol olarak histamin hidrokloriir soliisyonu, negatif
kontrol olarak ise izotonik sodyum kloriir (%0,9 NaCl) soliisyonu kullanilmistir. Alerjen
ekstraktlari, 6n kol volar yliziine damlatilmis ve her bir damla tek kullanimlik steril lanset
ile epidermisi gegecek sekilde uygulanmistir. Test sonuglari 15 dakika sonra
degerlendirilmis; negatif kontrole gore olusan endiirasyon ¢apinin en az 3 mm ve tizerinde
olmas1 pozitif reaksiyon olarak kabul edilmistir. Test yapilmadan en az 7 giin siiresince
antihistaminik ilaglar1 kullanmamis olmasina dikkat edildi. Hastalara rutin besin alerji
panelinde siit, yumurta sarisi, yumurta beyazi, findik, yer fistig1 ve ceviz besinlerine kars1

bakild.

Hastanemiz biyokimya ve mikrobiyoloji laboratuvarlarinda gergeklestirilen
laboratuvar analizleri kapsaminda; tam kan saymmi Ol¢limleri SYSMEX XM-1000
hematoloji analizorii kullanilarak yapilmistir. Serum/plazma Orneklerinden triptaz

diizeyleri, floresan enzim immiinoassay temelli UNICAP sistemi ile ¢alistimistir. Spesifik
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IgE diizeylerinin tayini, immiinfloresan yontem esasina dayanan Thermo Scientific Phadia
100 cihazi kullanilarak gerceklestirilmistir. Serolojik testler ise nefelometrik prensip ile

calisan Siemens BN II analizériinde degerlendirilmistir.

BPT uygulanacak tiim hastalar ve birinci derece yakinlari, testin amaci,
metodolojisi, potansiyel riskleri ve olasi sonuglar1 hakkinda detayli ve kapsamli bir sekilde
bilgilendirilmistir. Bu bilgilendirme siirecinin ardindan, teste katilim icin ailelerden

bilgilendirilmis yazili onam (riza) alinmistir.

Test siireci, siipheli alerjen besinin hastaya ¢ok diisiik bir baslangi¢ dozu ile oral
yoldan verilmesiyle baglatilmistir. Besin miktari, belirlenmis standart protokollere uygun
olarak ve onceden tanimlanmig zaman araliklarinda, kademeli olarak artirilmigtir (Altintag

ve ark. 2017). (Tablo 4)

Inek siitii ile oral besin provokasyon testinde, olasi advers reaksiyonlarm erken
donemde saptanabilmesi amaciyla diisilk doz ile baslanarak hedef doza kademeli artig
prensibi uygulanmistir. Bu kapsamda provokasyona 0,1 cc inek siitii ile baslanmuis,
hastanin klinik toleransina gore dozlar asamali olarak artirilarak 100-200 cc’ye kadar
ulastirilmast hedeflenmistir. Bu miktar, yaklasik 3—6 gram siit proteini alimina karsilik

gelmektedir (Sampson ve ark.2024)

Yumurta sarisi ile gergeklestirilen oral besin provokasyon testinde ise baslangic
dozu 0,3 gram olarak belirlenmis, klinik yanit izlenerek dozlar kademeli bigimde artirilmis
ve hedef olarak yaklasik 20 grama ulasilmasi planlanmistir. Yirmi gram yumurta sarisinin
yaklasik 2 gram protein igerdigi kabul edilerek, s6z konusu doz giinliik tiiketimi temsil

edecek diizeyde standardize edilmistir (Sampson ve ark.2024)

Yumurta beyazi ile yapilan oral besin provokasyon testinde, yumurta beyazinin
yliksek alerjenite potansiyeli goz onilinde bulundurularak daha diisiik baslangi¢ dozu tercih
edilmis ve provokasyona 0,1 gram ile baglanmistir. Dozlar, hastanin klinik toleransi
dogrultusunda basamakli olarak artirilmis ve hedef doz olarak 30 grama ulasilmasi
amaclanmistir. Otuz gram yumurta beyazi, yaklasik 3,5 gram protein igerigi ile tam bir

yumurta beyazina karsilik gelmektedir (Sampson ve ark. 2024)
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Tablo 4. Siit, yumurta beyazi ve yumurta sarist provokasyon protokolii

Stire(Dakika) Siit Yumurta Beyazi ~ Yumurta sarist

Doz Doz Doz

0 0.1 ml (Bir damla dudaga 0,1gr 0,3 gr

degdirilecek)

05 0.5 ml 0,3 gr 1 gr

20 1 ml 1 gr 3gr

35 3 ml 3gr 5gr

50 10 ml Sgr 10 gr

60 30 ml 10 gr 20 gr

70 50 ml 20 gr

80 100 ml 30gr

90 200ml

Kademeli doz artirimi asamasinda hastada; dermatolojik (agiz c¢evresinde
kizariklik, iirtiker, anjioddem, dermatitte artma), respiratuvar (rinit, Okstriik, dispne,
siyanoz, vizing), kardiyovaskiiler (hipotansiyon, tasikardi, kollaps, konfiizyon),
gastrointestinal (bulanti, kusma, karin agrisi, ishal) sistemlere ait herhangi bir klinik
bulgunun goézlenmesi durumunda, test uygulamasina derhal son verilmistir. Bu durumda,

hastanin giivenligini saglamak amaciyla acil tibbi miidahale protokolleri hizla devreye

sokulmustur.

Pozitif sonug¢: Hastada gelisen reaksiyonlarin, objektif (klinik olarak ol¢tilebilir

veya gozlenebilir) bulgulardan olusmasi halinde, BPT sonucu pozitif olarak kabul

edilmistir.

Negatif sonu¢: Herhangi bir klinik reaksiyon gelismeyen ve planlanan nihai
beslenme hedefine (maksimum tolere edilen doza) basartyla ulasan hastalarin test sonucu

negatif olarak degerlendirilmistir.
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Uygulanan BPT'ye ait tiim veriler kaydedilmis ve asagidaki parametreler detayli

olarak dokiimante edilmistir:

1. Provokasyonun yapildigi siipheli besin maddesi.

2. Besinin hazirlanma sekli (6rnegin, firinlanmis/pisirilmis olma durumu veya ¢ig

olma durumu).
3. Uygulanan nihai veya reaksiyon gelistiren miktar1 (dozu).
4. Testin sonucu (pozitif/negatif).
5. Gelisen reaksiyonlarin zamani (doz alimindan itibaren gegen siire).

6. Gozlemlenen reaksiyonlarin sekli ve siddeti (klinik prezantasyonu).

Hasta Izlemi ve Veri Toplama Yontemi

Calismaya dahil edilen tiim hastalar, izlem siiresinin tamamlanmasinin ardindan
standartlastirilmis ve yapilandirilmis bir izlem protokolii dogrultusunda telefon araciligiyla
aktif olarak degerlendirilmistir. Izlem siirecine iliskin tiim goriismeler, dnceden belirlenmis
soru formu kullanilarak gergeklestirilmis ve elde edilen veriler standart veri kayit

formlarina islenmistir.

Hastalarin alerjen olduklar1 besinlere karsi giincel klinik durumlari, birinci derece
aile yakinlarindan aliman ayrintili ve yapilandirilmis anamnez dogrultusunda
degerlendirilmistir. Telefon goriigmeleri  sirasinda; sorumlu hekimin  Onerileri
dogrultusunda alerjen besinin diyete yeniden dahil edilip edilmedigi, eger dahil edilmis ise
bu besinin klinik olarak tolere edilip edilmedigi, alerjen besinin diyete yeniden eklendigi
zamandaki yas1 (ay olarak) ve ilgili donemde herhangi bir alerjik reaksiyon Oykiisiiniin

bulunup bulunmadigi ayrintili olarak sorgulanmistir.

Elde edilen tiim veriler dogrultusunda hastalar, izlem sonunda tolerans gelisen
olgular ve persistan besin alerjisi bulunan olgular olmak iizere iki ana gruba ayrilarak
siiflandirilmistir. Tolerans gelisimi, alerjen besinin diyete yeniden dahil edilmesini
takiben diizenli ve sorunsuz sekilde tiiketilebilmesi ve bu durumun birinci derece aile
yakinlarindan alinan Oykii ile dogrulanmasi kriterleri esas alinarak tanimlanmistir.
Persistan besin alerjisi ise, alerjen besinin diyete dahil edilememesi veya dahil edildiginde

klinik reaksiyon gelismesi durumu olarak kabul edilmistir.
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3.3 istatistiksel Analiz

Veri girisi ve istatistiksel analiz SPSS for Windows version 18.0 (SPSS Inc.
Chigago, IL, USA) paket programi kullanilarak yapildi. Calismadaki veriler igin
tanimlayic istatistikler (frekans, ortalama, standart sapma (SS), minimum, maksimum ve
median degerler) kullanildi, veriler say1 (n) ve ylizde (%) olarak verildi. Ortalamalarla
birlikte standart sapma (SS) hesaplandi. Verilerin normal dagilima uygunlugu
Kolmogorov—Smirnov testi ile degerlendirildi. Normal dagilim gosteren degiskenler igin
Student t-testi, normal dagilim gostermeyenler icin Mann—Whitney U testi kullanildi.
Kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda ki-kare testi uygulandi. p<0,05 istatistiksel

olarak anlamli kabul edildi.
3.4 Etik Yoni

Calisma igin Necmettin Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar

Etik Kurulu’ndan 12.12.2025 tarihli ve 2025/6189 sayil1 karar ile onay alinmistir.
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4. BULGULAR

Necmettin Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Cocuk Alerji ve
Immiinolojisi Bilim Dali’nda Ocak 2018- Agustos 2025 arasinda yiiksek riskli besin

alerjisi tanis1 almis olan 70 vaka tarandi.

Tim hastalar cinsiyet, yas, Ozgecmis, klinik bulgular, laboratuvar bulgular,
yaptiklar1 diyet ve diyet siiresine gore degerlendirildi. Bu degerlendirme sonrasinda 36

hastaya provokasyon testi yapilirken 34 hastaya provokasyon testi yapilmadi.
4.1 Genel Ozellikler

Calismaya dahil edilen ¢ocuklarin muayene sirasinda yas ortalamasi 14,7+12,1 ay,
ortanca ise 11,0 (7,0-16,3) olarak bulundu. Hastalarin en kiigiik basvuru yast 3 ay, en
bliyiik bagvuru yasi 64 aydi. Provokasyon testi yapilan 36 c¢ocukta yas ortalamasi
24,8+15,2 ay, ortanca deger ise 20,0 (13,0-34,0) ay olarak belirlendi.

Tablo 5. Hastalarin muayene sirasindaki ve provokasyon test sirasindaki yasi

Ozellikler Ortalama<SS Ortanca (1-3. Ceyreklik)
Muayene sirasinda ¢ocuk yasi (ay)
Y Y Y 14,7+12,1 11,0 (7,0-16,3)
(n=70)
Provokasyon testi sirasinda yasi
24,8+15,2 20,0 (13,0-34,0)
(ay) (n=30)

Ebeveyn akrabalik durumu agisindan sadece bir cocugun (%]1,4) ebeveyni akraba

iken, cogunlugun (%98,6) ebeveyni akraba degildi.

Cocuklarin 57 (%81,4) tanesi diyet yapmaktaydi, 13 (%18,6) tanesi ise diyet
yapmiyordu. Annelerin ise 34 (%48,6) tanesi diyet yapmaktaydi, 36 (%51,4) tanesi ise
diyet yapmiyordu.

31



Calismaya dahil edilen hastalarin 48’1 (%68,6) erkek, 22’si (%31,4) kiz olarak

belirlenmistir.

Cinsiyet Dagilimi

SEKIL 2. Hastalari cinsiyet dagilimi

Poliklinige en sik basvuru sikayetleri kasinti, lrtiker ve hiriltiydi. Cocuklarin
basvuru anindaki sikayetleri yasa gore karsilagtirildiginda; kasinti, tirtiker, hirilti, egzema,
kabizlik, kusma, oOksiiriik, anjioddem, ishal, kanli gaita gibi semptomlarin goriilme
sikliklar1 {ic grup arasinda benzer dagilim gostermis ve higbirinde istatistiksel olarak
anlamli fark rastanmamistir (p >0,05). Hastalarin basvuru anindaki sikayetleri yas
gruplaria gore karsilastirildiginda, anafilaksi sikliginin yas gruplari arasinda istatistiksel

olarak anlamli farklilik gosterdigi saptandi (p=0,001).
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Tablo 6. Hastalarin bagvuru an1 sikayetlerinin yasa gore karsilastirilmasi

Sikayetler 0-12 ay 12-24 ay 24 ay iistii Toplam p

N=43 N=16 N=11 N=70

n (%) n (%) n (%) n (%)
Kagimt 34 (79,1) 10 (62) 10 (90,9) 54 (77,1) 0,200
Urtiker 24 (55,8) 7 (43,8) 7 (63,8) 38(54,2) 0,564
Hinlt1 19 (44,2) 3 (18,8) 6 (54.5,) 28 (40) 0,117
Egzema 17 (39,5) 4 (25) 6 (54,5) 27 (38,5) 0,294
Kabizlik 8 (18,6) 5@31,2) 2 (18,2) 15(221,4) 0,552
Kusma 8 (18,6) 3 (18,8) 19,1 12 (17,1) 0,742
Oksiiriik 8 (18,6) 1(6,2) 3(27,3) 12 (17,1) 0,334
Anjioddem 4 (9,3) 3 (18,8) 3(27,3) 10 (14,2) 0,266
[shal 8 (18,6) 1(6,2) 0(0) 9(12,8) 0,173
Anafilaksi 24,7 1(6,2) 5(45,5) 8(11,4) 0,001+
Kanl gaita 3(7) 1(6,2) 0(0) 4(5,7) 0,670

* Yas gruplari arasinda anafilaksi siklig1 agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmustir.

Hastalar alerjik duyarlilik gosterdikleri besinlere gore siniflandirildiginda; alti

hastada yalnizca inek siitii alerjisi, otuz bes hastada yalnizca yumurta alerjisi, dort hastada

yalnizca yumurta saris1 alerjisi saptandi. Yedi hastada inek siitii ve yumurta beyazi

alerjisinin birlikte oldugu, bir hastada inek siitli ve yumurta sarist alerjisinin eslik ettigi

belirlendi. On hastada yumurta saris1 ve yumurta beyazi alerjisinin birlikte bulundugu, yedi

hastada ise inek siitii, yumurta saris1 ve yumurta beyazi alerjisinin birlikte oldugu goriildii.
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Sekil 3. Hastalarin Spesifik IgE Diizeylerine Gore Es Zamanli Besin Alerjenleri

Calismaya dahil edilen hastalarin IGE degeri ortalamasit 801,2+1972,4 ortancasi
253 (123,5-716,5), siite spesifik IGE ortalamasi 58,7+31,75 ortancast 50,4 (29,25-92,7),
yumurta beyazi spesifik IGE ortalamas1 48,6+31,5 ortancas1 37,7 (21,2-74,17), yumurta
sarist spesifik IGE ortalamas: 42,8+30,1 ortancast 29,4 (20,3-45,9) olarak saptandi.
Eozinofil degerinin ortalamasi 709,4+947.4 ortancas1 495 (250-750) olarak bulundu.

Tablo 7. Hastalarin IgE, spesifik IgE ve eozinofil diizeyleri

Ozellikler Ortalama+SS Ortanca (1.3. ceyreklik)
Total IgE (IU/ml) (n=70) 801,2+£1972,4 253,0 (123,5-716,5)
Siit IgE (kU/L) (n=21) 58,7+31,75 50,4 (29,25-92,7)
Yumurta beyazi IgE (kU/L) (n=59) 48,6+£31,5 37,7 (21,2-74,17)
Yumurta saris1 IgE (kU/L) (n=22) 42,8+30,1 29,4 (20,3-45.9)
Eozinofil (10"3/uL ) (n=70) 709,4+947,4 495 (250-750)
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Besine Ozgii prick testi sonuclarina gore en sik pozitiflik yumurta beyazinda
(%89,6) goriilmiis; bunu sirastyla yumurta sarist (%65,7), stit (%58,2), findik (%47,6), yer
fist1g1 (%26,9) ve ceviz (%10,9) izlemistir.

Y(%)

100

Y(%)

SEKIL 4. Hastalarin Prick testi sonuglari

Test yapilan (n = 36) ve yapilmayan (n =34) gruplar arasinda demografik ve klinik
ozellikler agisindan karsilastirmali analizler yapilmustir. Iki grup arasindaki cinsiyet
dagilimi istatistiksel olarak anlamli farklilhik gostermemistir (p =0,350). Test yapalan
grubun hastalarin %75,0’1 (n =27) erkek ve %25,0’si (n =9) kiz iken, test yapilmayan
grubun %61,8’1 (n =21) erkek ve %38,2’s1 (n =13) kiz olarak saptanmustir.

Hirilti, ishal, kanli gaita, kabizlik, anafilaksi, kasinti, kusma ve Oksliriik gibi
gastrointestinal ve respiratuvar semptomlarin goriilme sikliklari iki grup arasinda benzer

dagilim gostermis ve istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamaistir (p> 0,05).

Urtiker, provokasyon testi yapilan grupta belirgin sekilde daha sik gozlenmistir: test
yapilan grubun %69,4’linde (n = 25), yapilmayan grubun ise %38,2’sinde (n = 13) tirtiker

mevcuttur ve bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p = 0,016).
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Anjioddem, provokasyon testi yapilmayan grupta anlamli derecede daha sik
bildirilmistir: test yapilmayan grubun %23,5’inde (n = 8) anjioddem varken, test yapilan

grupta ise bu oran %35,6 (n = 2) diizeyindedir (p = 0,043).

Diyet yapma durumu agisindan, test yapilan grubun %94,4’linlin (n = 34) alerjeni
dislayan bir diyet uyguladigi, test yapilmayan grupta ise bu oranin ise %67,6 (n = 23)
diizeyinde kaldig1 saptanmis ve bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p= 0,010). Annelerin
diyet yapma durumu gruplar arasinda benzer dagilim gostermis ve fark istatistiksel olarak

anlamsiz bulunmustur (p = 0,999).

Provokasyon testi uygulanan hastalarin 29’unda (%80,6) tolerans gelistigi ve s6z
konusu alerjen besini giincel klinik durumlarinda sorunsuz sekilde tiiketebildikleri
saptanmistir. Buna karsilik, provokasyon testi uygulanmayan grupta ise 15 hastada
(%44,1) tolerans gelistigi ve bu hastalarin alerjen besini rahatlikla tiiketebildikleri
belirlenmistir. Her iki grup arasinda tolerans gelisimi agisindan saptanan bu belirgin farkin

istatistiksel olarak anlamli oldugu gdsterilmistir. (p=0,004)

Tablo 8. Hastalarin bagvuru sikayetlerinin karsilastirilmasi

Test yapilanlar Test yapilmayanlar
Sikayetler

N=36 N=34

n (%) n (%) p
Kagimti 27 (75,0) 27 (79,4) 0,877
Urtiker 25 (69.4) 13 (38,2) 0,016
Hinlt1 14 (38,9) 14 (41,2) 0,999
Egzema 17 (47,2) 10 (29,4) 0,199
Kabizlik 4(11,1) 11 (32,4) 0,061
Kusma 7 (19,4) 5(14,7) 0,835
Oksiiriik 5(13.,9) 7(20,6) 0,670
Anjio6dem 2(5,6) 8(23,5) 0,043
[shal 6 (16,7) 3 (8,8) 0,479
Anafilaksi 3(8,3) 5(14,7) 0,472
Kanli gaita 3(8,3) 1(2,9) 0,615
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Test yapilan grubun basvuru esnasindaki ortalama yas1 16,2+13,3 ay ortancasi 12
(8—19) iken, test yapilmayan grubun ise ortalamasi 13,1£10,6 ay ortancasi 11 (7—14) olarak
saptand1; gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark gozlenmedi (p=0,263).
Provokasyon testi yapilan hastalarin test yapilma anindaki yas ortalamasi 24,8+15,2 ay

ortancast 20,0(13-34) olarak bulundu.

Hastalar diyet siiresi acgisindan karsilastirildiginda anlamli  fark  bulundu.
Provokasyon testi yapilan ¢ocuklarda diyet siiresi 13,8+6,2 ay ortancasi 11 (9-16) iken,
test yapilmayan ¢ocuklarda 10,145,3 ay (ortancas1 8 5—13) olarak saptand1 (p=0,007).

Test yapilan grubun siit spesifik IgE diizeyi ortalamasi1 58,4+29,3 ortancasi 52,4
(27,5-83,8) iken, test yapilmayan grubun ortalamasi 59,2+38,4 ortancas1 36 (28,8—100)
olarak bulundu; gruplar arasinda fark anlaml degildi (p=0,999).

Test grubun yumurta beyazi spesifik IgE diizeyi ortalamasi 54,574+34 ortancas1 50,5
(22,4-89,7) iken, test yapilmayan grubun ortalamasi 43,64+28,93 ortancast 30,7 (20,4—
61,03) olarak saptandi; fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0,401).

Test yapilan grubun yumurta saris1 spesifik IgE diizeyi ortalamasi 39,45+29,98
ortancast 26,2 (20,2—42,6) iken, test yapilmayan grubun ortalamasi 54,354+30,98 ortancast
46,2 (29,98-82,8) olarak olgiildii; gruplar arasinda anlamli fark gozlenmedi (p=0,283).

Bununla birlikte, eozinofil sayisinda gruplar arasinda anlamli bir fark gozlendi. Test
yapilan hastalarda eozinofil ortalamasi1588+721 ortancas1 400 (232-570), test yapilmayan
hastalarin ortalamasi ise 9031160 ortancast 585 (317-860) olarak saptand1 (p=0,011).
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Tablo 9. Provokasyon testi yapilan ve yapilmayan hastalarin total ve besine 6zel IGE
diizeyleri ile kan parametrelerinin karsilastirilmasi

Provokasyon testi yapilma durumu

Ozellikler Test Yapilanlar Test Yapilmayanlar p
(N=36) (N=34)

Total IgE (IU/ml) 989+£2600%* 545+1200
304,5 (125,5-742,8)**  237,0 (110,5-717,5) 0.6%

Siit IgE (kU/L) (n=21) 58,4+29.3 59,2438 .4
52,4 (27,5-83,8) 36,0 (28,8-100,0) 0,999
1 3ok 8

Yumurta beyazi IgE (kU/L) 54,57+34,06 43,60+28,93

(n=59) 50,50 (22,40-89,70) 30,70 (20,40-61,03) 0,401
27 32

Yumurta saris1 IgE (kU/L) 39,45+29,98 54,35+£30,98

(n=22) 26,20 (20,20-42,60) 46,20 (29,98-82,80) 0,283
17 5

Eozinofil (10"3/ul ) 588+721 903+1160

0,011*

400 (232-570)

585 (317-860)

* OrtalamazStandart sapma, ** Ortanca (1-3. Ceyreklik) ***N

Provokasyon testi yapilan hastalardan 18 tanesine hem test dncesinde hemde test

sonrasinda triptaz diizeyi bakildi. Serum triptaz diizeyleri incelendiginde, provokasyon testi

oncesi (bazal) ve sonrast degerler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

saptanmamustir. Test sonrasi Olgiilen serum triptaz ortalamasinin (2.34 ng/mL), test

oncesindeki (2.22 ng/mL) degerden minimal diizeyde daha yiiksek seyrettigi bulunmustur.
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Sekil 5. Provokasyon testi yapilan hastalarin test dncesi ve sonrast triptaz sonuglari

36 hastaya toplamda 50 kere provokasyon testi yapildi. Siit ile provokasyon 13
hastada yapildi. 9 (%69,3) hastada test negatif sonuclandi 4 (%30,7) hastada ise test
sirasinda objektif allerjik reaksiyon gelismis ve test pozitif olarak degerlendirilmistir.
Yumurta sarist ile provokasyon 17 hastada yapildi ve 16 (%94,2) hasta testi sorunsuz
tamamlamigtir. Yalnizca 1 (%5,8) hastada ise klinik reaksiyon gelismis ve test pozitif
olarak kabul edilmistir. Yumurta beyazi ile provokasyon 20 hastada yapildi. 17 (%85)
hastada test negatif olarak sonuglandi. 3 (%15) hastada klinik olarak alerjik reaksiyon

goriilmiis olup test pozitif sonuglanmustir.

Calismada provokasyon testi sirasinda klinik olarak reaksiyon gelisen hastalar ile
testi negatif sonuglanan hastalar, ¢coklu besin duyarliligi agisindan karsilastirilmistir. Bu
kapsamda, siit ve yumurta ile provokasyon testi yapilan hastalara her biri 6 farkli besini
kapsayan cilt prick testi yapilmistir. Farkli besinlere karsi yapilan prick testi pozitiflik
sayilarinin dagilimi incelendiginde; provokasyon testi sirasinda reaksiyon gelisen
hastalarda prick testi pozitiflik sayismin ortanca degeri 4 (3-6) olarak saptanirken,
provokasyon testi negatif olarak sonuglanan hastalarda ise ortanca degeri 3 (1-5) oldugu
belirlenmistir.Iki grup arasindaki bu farkin reaksiyon gelisen hasta grubu lehine anlamli

diizeyde yiiksek oldugu gosterilmistir (p=0,047).
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Siit ile oral besin provokasyon testi uygulanan hastalara her biri 6 farkli besini
kapsayan cilt prick testi yapilmistir. Test sirasinda reaksiyon gelisen olgularda farkli
besinlere karsi yapilan prick testi pozitiflik sayisinin ortanca degeri 4 (3-6) olarak

saptanirken, reaksiyon gelismeyen hastalarda bu deger 3 (1-5) olarak bulunmustur.

Yumurta ile oral besin provokasyon testi uygulanan hastalara her biri 6 farkli besini
kapsayan cilt prick testi yapilmistir. Test sirasinda reaksiyon gelisen olgularda farkl
besinlere karst yapilan prick testi pozitiflik sayisinin ortanca degeri 4(3-6) olarak

saptanirken, reaksiyon gelismeyen hastalarda bu deger 3 (2-5) olarak bulunmustur.

Toplam sekiz hastada objektif olarak degerlendirilen klinik reaksiyonlar nedeniyle
oral besin provokasyon testi erken sonlandirilmistir. Bu hastalarin tamaminda {rtikeryal
dokiintii gelismis olup, bes hastada kasinti, ii¢c hastada bulanti, bir hastada kusma ve iki
hastada karin agris1 saptanmistir. Bir hastada dudaklarda sislik seklinde anjiyoddem

gozlenmistir.

Reaksiyonlarin ortaya ¢ikis zamanlar1 incelendiginde, cilt bulgularinin 5. dakika ile
2. saat arasinda, gastrointestinal sistem bulgularinin ise 30. dakika ile 3. saat arasinda
gelistigi belirlenmigstir. Oral besin yiiklemesi sonrast OBYT sonucu pozitif olan olgularin
besinde ilk bir saat igerisinde, liglinde ise bir saatten sonra klinik reaksiyon ortaya

cikmistir. (Tablo 12)

Tablo 10. Provokasyon testinde reaksiyon goriilen hastalarin semptomlari

Provokasyon testi pozitif olanlardaki semptomlar (n=8) n
Urtikeryal dokiintii+kasinti+bulant: 2
Urtikeryal dokiintii+kasmti+anjioddem 1
Urtikeryal dokiintii+kasinti+karin agrist 1
Urtikeryal dokiintii+kasint1 1
Urtikeryal dokiintii+bulant1 1
Urtikeryal dokiintii+kusma 1
Urtikeryal dokiintii+karin agrist 1
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Toplamda, 8 (%16) hastada provokasyon sirasinda klinik olarak anlamli reaksiyon
gelismistir. Reaksiyon gelisen tiim olgulara antihistaminik tedavisi uygulanmistir (n = 8,
%100). Bu hastalardan 5’ine (%62,5) ek olarak sistemik kortikosteroid verilmistir.

Adrenalin gerektiren anafilaksi gelisen olgu bulunmamuistir (n = 0, %0,0).

Tiim hastalar belirlenen izlem siiresi sonunda degerlendirildiginde, 44 hastada
(%62,9) klinik tolerans gelistigi, 26 hastada (%37,1) ise besin alerjisinin persistan seyir
gosterdigi saptanmistir. Klinik tolerans gelisen hasta grubunda, alerjen besinlerin diyete
yeniden eklendigi donemdeki yas ortalamasi 35,61 + 19,58 ay olarak hesaplanmis; ortanca

yas 37,5 ay (16,25-51) olarak bulunmustur.

Tolerans gelisen (n = 44) ve gelismeyen (persistan alerji; n = 26) olgularin klinik
ozellikler agisindan karsilastirilmas1 Tablo 13’te dzetlenmistir. Iki grup arasinda hirilty,
irtiker, egzema, ishal, kanli gaita, kasinti, kabizlik, kusma, anjioddem ve Oksiiriik gibi
major allerjik semptomlarn sikligi acisindan istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmamustir (p > 0,05). (Tablo13)

Anafilaksi oykiisii agisindan yapilan degerlendirmede, persistan besin alerjisi
grubundaki c¢ocuklarin 6’sinda (%23,1) anafilaksi Oykiisii oldugu saptanmistir. Buna
karsilik, klinik tolerans gelisen hasta grubunda yalnizca 2 ¢ocukta (%4,5) anafilaksi 6ykiisii
bulundugu belirlenmistir. Gruplar arasindaki bu farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu

goriilmiistiir (p = 0,045).
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Tablo 11. Hastalarin sikayetlerinin tolerans gelisme durumuna gore karsilagtirilmasi

Tolerans Persistan
Sikayetler N=44 N:26 p

n(%) n(%)
Kasimt1 35(79,5) 19 (73,1) 0,566
Urtiker 26 (59,1) 12 (46,2) 0,423
Hinlt1 18 (40,9) 10 (38,5) 0,999
Egzema 18 (40,9) 9 (34,6) 0,788
Kabizlik 8(18,2) 7(26,9) 0,576
Kusma 9 (20,5) 3(11,5) 0,514
Oksiiriik 9 (20,5) 3(11,5) 0,514
Anjioddem 5(11,4) 5(19,2) 0,483
Ishal 8 (18,2) 1(3,8) 0,139
Anafilaksi 2 (4,5) 6 (23,1) 0,045
Kanli gaita 49,1 0(0,0) 0,289

Hastalar alerjen besin tiirlerine gore degerlendirildiginde, yalnizca siit alerjisi
bulunan 6 hastanin 4’tinde klinik tolerans gelistigi saptanmis olup, bu gruptaki tolerans
orani %66,7 olarak hesaplanmigtir. Yalnizca yumurta alerjisi bulunan 49 hastanin 34’iinde
tolerans gelistigi belirlenmis ve tolerans oran1 %69,4 olarak bulunmustur. Siit ve yumurta
alerjisinin birlikte goriildiigii 15 hastanin ise 6’sinda klinik tolerans gelistigi saptanmis

olup, bu hasta grubunda tolerans oran1 %40,0 olarak hesaplanmastir.

Tolerans gelisen grup (n=44) ile persistan seyirli grup (n=26) arasinda total ve besine 6zgii

IgE diizeyleri ile eozinofil degerleri karsilagtirilmistir.

Total IgE ortanca degeri tolerans gelisen grupta 227,0 IU/ml (98,0-769,0), persistan grupta
ise 412,5 IU/ml (144,0-695,0) olarak belirlenmis olup, fark istatistiksel olarak anlamli
degildir (p=0,185).
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Siit spesifik IgE diizeyi ortanca degeri tolerans gelisen grupta 48,4 IU/ml (27,5—
95,2), persistan grupta ise 52,4 [U/ml (28,8—100) olarak bulunmus ve bu fark istatistiksel

olarak anlamli saptanmamustir. (p=0,999).

Yumurta beyazi spesifik IgE diizeyi ortanca degeri tolerans gelisen grupta 30,2
IU/ml (20,2—69,4), persistan grupta ise 41 IU/ml (22,4-100) olarak bulunmus olup fark
anlaml degildir (p=0,342).

Yumurta sarist spesifik IgE diizeyi de iki grup arasinda anlamli fark
gostermemistir; tolerans gelisen grupta ortanca degeri 26,2 1U/ml (20,2-72,6), persistan
grupta ise 43,7 IU/ml (22,8-55,9) olarak belirlenmistir. (p=0,762).

Kan parametrelerinden eozinofil (EO) degerleri ortanca degeri tolerans gelisen
grupta 435,0 (250,0-677,0), persistan grupta ise 585,0 (355,0-812,5) olarak saptanmustir.
Bu fark istatistiksel olarak anlamli degildir. (p=0,110).

Tablo 12. Hastalarin kan parametre sonuglarinin tolerans gelisme durumuna gore

karsilastirilmasi

Tolerans Persistan p
Ozellikler (N=44) (N=26)

Ortanca Ortanca

(1-3. Ceyreklik) (1-3. Ceyreklik)

Total IgE (IU/ml) 227,0 (98,0-769,0) 412,5(144,0-695,0) 0,185
Siit IgE (kU/L) 48,4 (27,5-95,2) 52,4 (28,8-100,0) 0,999
Yumurta beyazi IgE (kU/L) 30,2 (20,2-69.,4) 41,0 (22,4-100,0) 0,342
Yumurta saris1 IgE (kU/L) 26,2 (20,2-72,6) 43,7 (22,8-55.,9) 0,762
Eozinofil (10"3/ul) 435,0(250,0-677,0) 585,0(355-812,5) 0,110
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5. TARTISMA

Cocukluk caginda besin alerjilerinin goriilme siklig1 ile bu alerjilere neden olan
besinlerin dagilimi, yas gruplarn arasinda belirgin farkliliklar gostermektedir. Literatiirde
yer alan genis Orneklemli bir ¢alismada, inek siitii proteini alerjisi tanist konulan 178
cocugun ortanca yasinin 32 ay (14—144 ay) oldugu ve olgularin yaklasik 30 ay (1254 ay)
stireyle izlendigi bildirilmistir (Topal ve ark. 2019). Benzer sekilde, besin alerjisi tanisi ile
cocuk alerji poliklinigine basvuran 90 hastay1 iceren baska bir calismada, ¢ocuklarin
ortanca yas1 12 ay (3—156 ay), semptomlarin ortaya ¢ikis yasi ise ortalama 4 ay (1-156 ay)
olarak belirlenmistir (Can ve ark. 2019).

Amerika Birlesik Devletlerin’de yapilan genis kapsamli tarama calismalari, gida
duyarhiliginin 6zellikle 1-5 yas grubunda en yiiksek diizeyde oldugunu ve yas ilerledikce
belirgin bir azalma gosterdigini ortaya koymaktadir. Aynmi ¢alismalarda siit ve yumurta
duyarliliginin da bu erken cocukluk doneminde en yaygin besin alerjileri oldugu
bildirilmistir (Liu ve ark. 2010). Ulkemizde IgE aracili besin alerjisi olan 91 cocuk
iizerinde yapilan bir arastirmada ise yas ortancasmnin 22 ay (17-42 ay) oldugu rapor
edilmistir (Kose ve ark. 2019). Benzer sekilde, Van bolgesinde gerceklestirilen bir
calismada besin alerjisi tanis1 alan 79 ¢ocukta ortalama yas 34,74+38,0 ay, ortanca yas ise
16 ay olarak saptanmistir. Semptom baglangic zamani ise 1-120 ay arasinda degismekte

olup ortanca 8 ay olarak bildirilmistir (Senol ve Koksal. 2015).

Mevcut ¢calismamizda ¢ocuklarin muayene sirasindaki yas ortalamasi 14,7£12,1 ay,
ortanca yas ise 11,0 (7,0-16,3) ay olarak belirlenmistir. Ayrica, provokasyon testi
uygulanan 36 ¢ocuk degerlendirildiginde bu grubun yas ortalamasi 24,8+15,2 ay, ortanca
degeri ise 20,0 (13,0-34,0) ay olarak bulunmustur.

Besin alerjileri hem erkek hem de kiz cocuklarini etkileyebilmekle birlikte, cinsiyet
ile iliskisini inceleyen calismalar oldukc¢a sinirhidir. Van’da yapilan bir aragtirmada 79
cocugun 50’si erkek (%63,3), 29’u ise kiz olarak kaydedilmistir (Senol ve Koksal 2015).
Benzer sekilde, Meksika’da gerceklestirilen bir ¢alismada, ¢ocukluk ve ergenlik donemi
boyunca erkek ¢ocuklarinin genel atopik rahatsizliklardan bir veya daha fazla alerjene karsi
cilt reaksiyonlari, astim ve gida alerjileri dahil kiz ¢ocuklarina kiyasla daha sik etkilendigi

bildirilmistir (Afify ve Pali-Scholl 2017).
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IgE aracili inek siitii proteini alerjisi olan 66 bebegin prospektif olarak incelendigi
bir ¢alismada ise 31 erkek ve 35 kiz hastaya rastlanmistir (Garcia-Ara ve ark. 2004).
Ayrica, Kelly ve Gangur (2009) tarafindan yiirtitiilen bir calismada ¢ocukluk ¢aginda besin

alerjisi cinsiyet dagiliminin erkek/kiz orani 1,80 olarak saptanmuistir.

Mevcut ¢aligmamizda ise 48 hasta (%68,6) erkek, 22 hasta (%31,4) kiz olarak
belirlenmistir. Bu bulgular, literatiirde bildirilen cinsiyet dagilimi ile uyumlu olup, erkek

cocuklarda besin alerjilerinin daha sik goriildiigiinii desteklemektedir.

Besin alerjili ¢ocuklarda klinik bulgularin dagilimi ¢aligmalara gore farklilik
gostermektedir. Garcia-Ara ve ark. tarafindan yiiriitiilen ve siit alerjisi olan 66 bebekten
olusan bir ¢aligmada, hastalarin %97’sinde tirtiker veya anjiyoddem, %56’sinda kusma ve
%11’inde solunum sistemi bulgular1 gozlenmistir (Garcia-Ara ve ark. 2004). Hong
Kong’da 14 yas ve alt1 352 ¢ocugu kapsayan bir ¢aligmada, klinik bulgularin en sik cilt
tutulumu seklinde ortaya c¢iktigi ve toplam cilt bulgularinin hastalarin %58,5’inde
goriildiigii bildirilmistir. Cilt bulgular1 igerisinde {irtiker ve/veya anjiyoddem %36,1,
egzama alevlenmeleri ise %?22,4 oraninda saptanmistir. Gastrointestinal sistem bulgulari
hastalarin %20,8’inde izlenmis olup, ishal (%12,8) en sik semptom olarak rapor edilirken,
kusma (%5,4) ve karin agris1 (%2,6) daha diisiik oranlarda bildirilmistir. Ayn1 ¢alismada
olgularin %15,6’sinda anafilaksi gelistigi, %2’sinde ise solunum giicliigli gorildigi

belirtilmistir (Ho ve ark. 2012).

Ferrari ve Eng (2001) tarafindan Isvigre’de yiiriittiiriilen arastirmada cilt
semptomlart %89,2, gastrointestinal semptomlar %25,9, solunum yolu bulgulart %25,2 ve
anafilaksi %13 oraninda goriilmiis; genel olarak en sik bildirilen klinik belirtiler iirtiker
(%59,0) ve anjiyoddem (%30,2) olmustur. Skripak ve ark’nin (2007) ¢alismasinda en sik
gbzlenen semptomlar cilt bulgular (tirtiker, anjiyoddem, egzama) %85 oranla, ikinci sirada
gastrointestinal semptomlar (kusma, ishal, kanli diskilama, gastro6zofageal reflii) %46 ve
liclincli sirada alt solunum yolu bulgulari (wheezing, Oksiirlik, stridor veya solunum
glicliigli) %14, {ist solunum yolu semptomlar1 (rinit, nazal konjesyon) ise %6 oraninda

rapor edilmistir.

Kuveyt’te yapilan 154 hastanin arastirildigi bir calismada irtiker %72,1,
anjiyoddem %21,4, kasint1 %33,1, kusma %18,2, ishal %10,4 ve anafilaksi %3,4 oraninda

bildirilmistir (Ziyab 2019). Ulkemizde yapilan bir arastirmada ise besin alimi sonrasinda
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en sik deri bulgulart (%83,8), ardindan gastrointestinal sistem semptomlar1 (%10,3),
solunum sistemi bulgular (%3,6), norolojik bulgular (%2,4) ve kardiyovaskiiler sistem

bulgular1 (%0,4) gozlenmistir (Bayram 2011).

Bizim calismamizda ise besin alerjisi tanisi alan hastalarda en sik klinik bulgular
kasmt1 (%77,1), irtiker (%54,3), egzema (%38,6), kabizlik (%21,4), kusma (%17,1),
oksiirtik (%17,1), anjiyoddem (%14,3) ve anafilaksi (%]11,4) olarak saptanmistir. Bu
bulgular, literatiirde bildirilen genel besin alerjisi klinik tablolar1 ile uyumlu olup, deri ve
gastrointestinal  bulgularin erken donemde en belirgin semptomlar oldugunu
gostermektedir. Bununla birlikte, calismamizda kabizlik oraninin (%21,4) literatiirde
bildirilen oranlara kiyasla daha yiiksek oldugu dikkat ¢ekmektedir. Bu bulgu, kabizligin
besin alerjilerinde ikincil ve non-spesifik bir semptom olarak degerlendirilmemesi
gerektigini ve ileri prospektif c¢alismalarla degerlendirilmesinin Onemini ortaya

koymaktadir.

Alerjik reaksiyonlara yol acan besinler olduk¢a cesitlilik gostermektedir.
Literatiirde en sik bildirilen alerjenler arasinda siit, yumurta, bugday, soya, kabuklu
kuruyemisler ve deniz lriinleri yer almaktadir (Allen ve Koplin 2012). Ortadogu’da inek
stitii alerjisinin diger besinlere kiyasla daha sik goriildiigi bildirilirken, Avrupa’da durum
daha degisken olup, bebeklik doneminde hem yumurta hem de inek siitii en yaygin
alerjenler arasinda yer almaktadir. Asya’da ise balik ve kabuklu deniz {iriinleri, okul dncesi
cocuklarda en sik gozlenen besin alerjenleri arasinda rapor edilmistir (Steinke ve ark.

2007).

Diinya genelinde siit ve yumurta, besin alerjisi agisindan en yaygimn bildirilen
alerjenler olarak one ¢ikmaktadir. Amerika Birlesik Devletleri’nde yapilan bir ¢alismada
1-5 yas arasi ¢ocuklarda en sik saptanan duyarliliklar siit (%22,0) ve yumurta (%13,9)
olarak belirlenmistir; daha biiyiik ¢ocuklar ve geng eriskinlerde ise yer fistig1 duyarlilig
diger besinlere kiyasla daha yaygindir (Liu ve ark 2010). Avrupa Birligi Komisyonu
tarafindan yiiriitiilen ve Avusturya, Belgika, Danimarka, Finlandiya, Almanya, Yunanistan,
Italya, Polonya, Slovenya ve Isvicre’de 8.825 ¢ocugu kapsayan telefon anketi
calismasinda, en sik suclanan alerjenler siit (%38,5), meyveler (%29,5), yumurta (%19,0)
ve sebzeler (%13,5) olarak bildirilmis, ancak yasa bagli anlamli farkliliklar gézlenmistir

(Steinke ve ark. 2007).
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Fransa’da yapilan bir ¢alismada ise 5,5 yasina kadar olan ¢ocuklarin %5,94’linde
doktor tarafindan teshis edilmis besin alerjisi oldugu bildirilmistir. En sik bildirilen alerjen
siit olup, bunu yumurta, fistik ve egzotik meyveler (kivi, ananas) izlemistir. 25,5 yas
arasinda besin alerjisinin genel yayginliginda azalma egilimi saptanmis; 2 yasinda %3,40,
3,5 yasinda %3,17 ve 5,5 yasinda %2,71 oranlar bildirilmistir. Siit alerjisinin yayginligi
tiim takip siiresince en yliksek seviyede olmasina ragmen 2 ay ile 5,5 yas arasinda belirgin
bir diislis gostermistir. Buna karsin yer fistig1 ve deniz iirlinlerine karsi alerji yaygimligi
yasla artarken, yumurta alerjisinde ters bir zamansal egilim gdzlenmistir (Tamazouzt ve

ark. 2022).

Bizim ¢aligmamizda ise en sik allerjenler sirasiyla yumurta, siit, findik, yer fistigi
ve ceviz olarak belirlenmistir. Bu bulgular, literatiirde bildirilen uluslararasi verilere paralel

olup, bolgesel ve yasa bagl farkliliklarin besin alerjisi profilini etkiledigini gostermektedir.

Eozinofil, besin alerjilerinde dnemli bir belirte¢ olarak literatiirde sik¢a giindeme
gelmis olmakla birlikte, eozinofil diizeyinin alerjik reaksiyonlarin klinik siddeti ile
korelasyonu konusunda yeterli veri bulunmamaktadir. Ayrica, besin alerjisi alt gruplari
arasinda eozinofil diizeylerinin karsilastirilmas1 yoniinde de smirli sayida calisma

mevcuttur (Cetinkaya ve ark. 2023).

Ulkemizde gerceklestirilen bir ¢alismada, 20112021 yillar1 arasinda tek merkezde
besin proteinine bagh alerjik proktokolit tanisi konulan 108 bebek incelenmis; olgularin
yaklasik %29,6’s1 (n=32) eozinofili (400-1499 x10%/uL) grubunda, %14,8’1 (n=16) ise
hipereozinofili (=1500 x103/uL) grubunda yer almistir. Bu ¢alismada, eozinofil sayisi ile
tek veya ¢oklu besin alerjisi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki gdzlenmemistir

(Akbulut ve ark. 2023).

Yapilan baska bir c¢alismada ise yumurta aki alerjisi bulunan hastalar ile
bulunmayan hastalarin karsilastirilmasinda, kan eozinofil diizeylerinin kontrol grubuna

kiyasla yliksek oldugu saptanmistir (Liu ve ark. 2014).

Mevcut calismamizda ise provokasyon testi yapilan ¢ocuklarin ortalama eozinofil
diizeyi 588/mm? olarak bulunmus olup, provokasyon testi yapilmayan hastalarda 903/mm?
bulunmustur. Laboratuvarin referans aralifi olan 200-600/mm?® degerinin {izerinde
saptanmistir. Test yapilmayan grubun eozinofil diizeylerinin anlamli derecede yliksek

olmasi, her ne kadar eozinofil diizeyinin alerjik reaksiyonlarin klinik siddeti ile
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korelasyonu konusunda yeterli veri bulunmasa da bu hastalarin alerjik inflamayonunun

hala aktif oldugunu ve toleransin heniiz gelismedigini diisiindiirtmektedir.

Redding ve ark. (2006) tarafindan gerceklestirilen bir arastirmada, besin alerjisi
tanil1 hastalarda total IgE seviyelerinin anlamli sekilde arttig1 tespit edilmis, ancak bu
artisin alerjene 6zgii IgE dilizeyindeki artis kadar belirgin olmadigi gosterilmistir. Baska bir
calismada 1se yumurta aki alerjisi bulunan hastalarda, total IgE diizeylerinin
karsilastirilmasinda kontrol grubuna kiyasla anlamli dlgiide yiiksek oldugu saptanmistir

(Liu ve ark. 2014).

Ocak 2018—Aralik 2020 tarihleri arasinda Chieti Universitesi Pediatrik Alerji ve
Solunum Unitesi’'nde siit veya yumurtaya alerjisi olan 40 hastanin tibbi kayitlari
retrospektif olarak analiz edilmistir. Analiz edilen olgularin 14’1 siit alerjisi, 26’s1 ise
yumurta alerjisinden dolay1 takip edilmekteydi. Total IgE ortalamas: siit alerjili hastalarda
102 TU/ml, yumurta alerjili hastalarda 179,5 IU/ml olarak bulunmustur. Siit spesifik IgE
ortalamasi 8,9 kU/L (0,0-83,4), yumurta saris1 spesifik IgE ortalamas: 1,06 kU/L (0-10,9)
ve yumurta beyazi spesifik IgE ortalamasi 4,0 kU/L (0,25-45,13) olarak Sl¢iilmiistiir (Dodi
ve ark. 2022).

Ulkemizde yapilan bir calismada, 90 besin alerjili ¢ocukta tan1 anindaki eozinofil
sayist 410/mm? (0—4600), total IgE degeri 83,1 IU/ml (3,17-2500) olarak saptanmuistir.
Olgular cinsiyetlerine gore gruplandirildiginda, total IgE ve eozinofil diizeyleri arasinda

anlamli fark gézlenmemistir (Can ve ark. 2019).

Bizim ¢aligmamizda hastalarin total IgE diizeyinin ortanca degeri 253 kU/L
(123,5-716,5) olarak saptanmis olup, bu degerlerin tamaminin laboratuvarin yasa gore
tanimlanmis referans araliginin belirgin sekilde tizerinde oldugu goriilmiistiir. Spesifik IgE
diizeyleri incelendiginde, inek siitiine yonelik spesifik IgE ortanca degeri 50,4 kUA/L
(29,25-92,7), yumurta beyazina yonelik spesifik IgE ortanca degeri 37,7 kUA/L (21,2—
74,1) ve yumurta sarisina yonelik spesifik IgE ortanca degeri 29,4 kUA/L (20,3-45,9)
olarak Ol¢iilmiistiir. Calisma grubumuzun tamaminin yiiksek riskli besin alerjisi olan
hastalardan olusmasi, elde edilen total ve spesifik IgE diizeylerinin literatiirde bildirilen

birgok caligmaya kiyasla daha yiiksek saptanmasini agiklamaktadir.

Cocuklarda besin alerjenlerinin  dagilimi, c¢aligmalara gore degisiklik

gostermektedir. Dortyliz yetmis hastanin dahil edildigi bir ¢alismada,(CPT) sonuglarina
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gore en sik gozlenen {i¢ besin alerjeni sirasiyla yumurta (%30,4; yumurta beyazi ve %11,1
yumurta sarisi ile), inek siitii (%27,7) ve findik (%6,2) olarak saptanmistir. Ayni ¢calismada
serum slgE analizine gore ise en sik saptanan alerjenler inek siitii (%53), yumurta aki
(%45,5) ve yumurta sarist (%2,8) ile yumurta, ardindan findik (%4,7) olarak bildirilmistir
(Sanli 2022).

Dogu Karadeniz bolgesinde 69 yas arasindaki 3.500 ¢ocukta yapilan bir prevalans
calismasinda, cilt testi ile en sik tespit edilen alerjenler yumurta (%28.,4), kakao (%14,7),
stit (%12,5) ve sig1r eti (%10,2) olarak rapor edilmistir (Orhan ve ark., 2009). Tahran’da
gerceklestirilen 313 besin alerjili hastay1 kapsayan bagka bir ¢caligmada ise cilt prick testi
sonuclarina gore en sik gozlenen alerjenler siit (%21,7), yumurta (%20) ve bugday unu

(%18,3) olarak saptanmistir (Hosseini ve ark. 2014).

Bizim c¢alismamizda ise cilt prick testi sonuglarina gore en sik gdzlenen besin
alerjenleri sirastyla yumurta, siit, findik, yer fistig1 ve ceviz olarak belirlenmistir. Bu
bulgular, literatiirde bildirilen verilerle uyumlu olup, bdlgesel ve yas farkliliklarinin besin

alerjisi profilini etkileyebilecegini gostermektedir.

Besin alerjili hastalarda OBYT sonuglar literatiirde farklilik gostermektedir. 313
hastanin katildig1 bir ¢alismada, uygulanan OBY T ye gore hastalarin alerjenleri gogunlukla
fistik (105 hasta), yumurta (71 hasta), siit (41 hasta) ve aga¢ yemisleri (39 hasta) olarak
belirlenmistir. Bu calismada, 104 (%33) hastada OBYT basarisiz olmus ve alerjik
reaksiyon gelismistir (Abrams ve Becker 2017).

Atmis li¢c hastanin dahil edildigi bir calismada, OBYT sirasindaki ortanca yasi 3.9
yildi. Oral besin provokasyon testi yapilan hastalarin 13 (%20,6)’linde reaksiyon
gelismisti. Hastalarda en sik siit (%31,7) alerjisi olup, sirasiyla fistik (%15,9) ve yumurta
beyazi (%12,9) izliyordu. Gelisen reaksiyon en sik deri ve mukozalan etkilemisti Gelisen
reaksiyon 12 (%92,3) hastada hafif siddette iken, bir (%7,6) hastada agir siddette
(anafilaksi) 1idi. Hafif siddette reaksiyonu olan hastalara antihistaminik verilmisken,
anafilaksi geciren hastaya intramuskiiler adrenalin tedavisi uygulanmisti (Topal ve ark.

2014)

Alt1 yiiz on ti¢ hastanin dahil edildigi toplamda 1361 OBYT uygulanan bir ¢alismada
hastalarin  %66,2'si erkekti. OBYT yapilan besinlerin ¢ogu inek siitiiyle (%31,8)
gerceklestirilirken, bunu yumurta (%28,5) ile yumurta izliyordu. Tiim OBYT'ler dikkate
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alindiginda, pozitif reaksiyon oran1 %9,6 (131/1361) idi. En sik reaksiyon goriilen besin
siit ve yumurtaydi. Pozitif OBYT ile iliskili semptomlar diisiiniildiigiinde, bunlarin ¢ogu
cilt bulgular1 (%81,7; irtiker, anjiyoodem, kasinti), solunum (%35,9; hapsirma, rinore,
hiriltili solunum, oksiirik ve dispne) ve gastrointestinal (%26,7; kusma, bulanti, karin
agris1) idi. Hastalarin  %68,7'si (90/131) antihistaminik, %45,8'1 (60/131) sistemik
kortikosteroid, %?20,6's1 (27/131) inhale salbutamol ve %3"i (4/131) adrenalin ile tedavi
edildi (Unsal ve ark.2021).

Japonya’da gergeklestirilen bir calismada, spesifik IgE diizeyi >100 kU/L olan
yumurta alerjisi olan 17 hasta, siit alerjisi olan 24 hasta ve bugday alerjisi olan 17 hasta
degerlendirilmistir. Bu hastalardan yumurta alerjisi olan yedi hasta, siit alerjisi olan 11
hasta ve bugday alerjisi olan dokuz hastaya besin yiikleme testi yapilmistir. Bu olgulara
yonelik besin yiikleme testi uygulandiginda, yumurta alerjili hastalarin tamaminda (%100),
stit alerjili hastalarin yedisinde (%64) ve bugday alerjili hastalarin altisinda (%67)
reaksiyon gozlenmistir (Sasaki ve ark. 2024). Yanagida ve ark (2018) tarafindan yapilan
baska bir c¢alismada ise, yumurta, siit ve bugday alerjisi tanili hastalarda OBYT
degerlendirilmig; yumurta alerjililerin %31,3’linde, siit alerjililerin %73,7’sinde test

sirasinda reaksiyon gelistigi bildirilmistir.

Calismamizda, spesifik IgE diizeyi >15 kU/L olan 36 hasta degerlendirilmis; bu
hastalarin bir kisminda klinik ve laboratuvar bulgular dogrultusunda farkli zamanlarda
veya farkli besinlerle besin provokasyon testi uygulanmis ve toplamda 50 provokasyon
testi gerceklestirilmistir. Siit ile yapilan provokasyonda 13 hastadan dokuz (%69,3)
tanesinde test negatif sonuclanirken, dort (%30,7) hastada objektif alerjik reaksiyon
gelismis ve test pozitif olarak sonuglandi. Yumurtanin sarisi ile yapilan provokasyonda 17
hastadan 16’s1 (9%94,2) testi sorunsuz tamamlamis, yalnizca bir (%5,8) hastada klinik
reaksiyon goriilerek test pozitif sonuclanmistir. Yumurtanin beyazi ile yapilan
provokasyonda ise 20 hastadan 17’sinde (%85) test negatif ¢ikarken, ii¢ (%15) hastada

klinik alerjik reaksiyon gézlenmis ve test pozitif olarak sonuglandi.

Provokasyon testinde reaksiyon gosteren hastalarda en sik cilt ve gatrointestinal
sistem bulgular1 goriildii. Bu bulgular, besin provokasyon testlerinin literatiirdeki bazi
caligmalardan farkli olarak, yiiksek riskli hastalarda dahi uygun hasta se¢imi ve ayrintili

klinik degerlendirme ile gilivenle uygulanabilecegini gdstermektedir. Bununla birlikte,

50



hastalarin bir kisminda objektif alerjik reaksiyonlar gelisebileceginden, testlerin deneyimli

merkezlerde ve gerekli acil miidahale kosullar1 saglanarak yapilmasi 6nem arz etmektedir.

Calismamizda OBYT uygulama karar1 verilirken, hastalarin yalnizca laboratuvar
parametreleri degil, ayn1 zamanda eliminasyon diyetine uyum siireleri ve klinik izlem
stirecleri de belirleyici olmustur. Provokasyon yapilan ve yapilmayan gruplar
karsilastirildiginda; siit, yumurta beyazi ve yumurta saris1 spesifik IgE diizeyleri agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamustir. Her iki grupta da sIgE degerlerinin
benzer ve yiiksek risk diizeyinde (>15 kU/L) seyretmesi, provokasyon kararinin sadece
serolojik degerlere dayali bir secim yanliligi icermedigini gdstermektedir. Buna karsin,
provokasyon testi uygulanan grupta ortalama diyet siiresi (13,8 ay), test uygulanmayan
gruba gore (10,1 ay) anlaml diizeyde daha uzun bulunmustur. Bu bulgu, OBYT kararmnin
hastalarin sadece sIgE degerlerine gore degil; eliminasyon diyetinin yeterli siire uygulanip
uygulanmadigina ve hastanin klinik olarak teste hazir olup olmadigina bakilarak

verilmesinin dnemini gostermektedir.

Yapilan bir calismada, ¢oklu tetikleyicili besin alerjisi bulunan ¢ocuklarda, tek
tetikleyicili besin alerjisi olan cocuklara kiyasla atopik hastaliklar ve astim sikliginin
anlamli diizeyde daha yiiksek oldugu gosterilmistir (Biiyiik Yaytokgil ve ark.2025). Benzer
sekilde, bagka bir calismada da ¢oklu besin alerjisi varliginin, oral besin provokasyonu
sirasinda siddetli reaksiyon gelisme riskini artiran 6nemli bir belirleyici faktér oldugu
bildirilmistir (Cottel ve ark. 2021). Bizim c¢alismamizda da bu bulgularla uyumlu olarak,
farkl1 besinlere karsi yapilan prick testi pozitiflik sayilarinin dagilimi incelendiginde,
provokasyon testi sirasinda reaksiyon gelisen hastalarda prick testi pozitiflik sayisinin,

reaksiyon gelismeyen hastalara kiyasla daha yiiksek oldugu gdsterilmistir.

Siit ve yumurta alerjisinin dogal seyri lizerine yapilan ¢alismalar, cogu ¢ocugun
belirli bir yas doneminde tolerans gelistirdigini gostermektedir. Skripak ve ark. tarafindan
yiriitiilen biiyiik bir kohort ¢alismasinda (807 hasta), inek siitii alerjisi olan ¢ocuklarin

cogunun 3 yas civarinda siit tolerans1 kazandigi bildirilmistir (Skripak ve ark. 2007).

Klinik rehberler ve literatiirde 6nerilen yaklasimlarda,12-18 ay siiren eliminasyon
diyetinin ardindan provokasyon testi yapilmasi tavsiye edilmektedir. Uzun siireli

eliminasyon ve belirgin spesifik IgE diisiisliniin birlikte degerlendirilmesi, provokasyon
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testi bagart olasiligin1 artirmakta ve hem immiinolojik iyilesme hem de klinik giivenlik

acisindan karar vermeyi desteklemektedir (Can D. ve ark.2025).

Yumurta alerjisinde de tolerans gelisimi biiylik 6l¢iide spesifik IgE dinamikleri ile
iligkilidir. Wood ve ark. (2007) tarafindan yiiriitilen uzun siireli gozlemsel kohort
calismasinda, yumurta alerjili ¢ocuklarin 6nemli bir kismi ilerleyen yillarda tolerans
kazanirken, yiiksek yumurta-IgE diizeyine sahip ¢ocuklarda ve diger alerjik hastaliklarin
eslik ettigi olgularda alerjinin devam etme olasiliginin arttigi gosterilmistir. Klinik
protokollerde, yiiksek baslangic IgE diizeyine sahip veya ek risk faktorleri bulunan
cocuklarda, 12-18 aylik eliminasyon diyetinin uygulanmasi ve IgE trendlerinin izlenmesi
ile provokasyon testi karar1 almak hem giivenligi artirmakta hem de tolerans olasiliginin

dogru sekilde degerlendirilmesine olanak tanimaktadir (Can D. ve ark. 2025).

Bizim ¢alismamizda 36 hastaya toplam 50 kez besin provokasyon testi uygulanmus,
34 hastaya ise provokasyon testi yapilmamistir. Provokasyon testinin uygulanmasina karar
verilirken hastalarm uyguladigi eliminasyon diyeti ve diyet siiresi de dikkate alimustir.
Provokasyon testi yapilan grubun ortalama diyet siiresi 13,8 ay olarak saptanirken, test
yapilmayan grubun ortalama diyet siiresi 10,1 ay olarak bulunmustur. Takip siirecinde,
provokasyon testi yapilan hastalarin 29’unda (%81) alerjen besine karsi tolerans gelistigi
gosterilirken, test yapilmayan hastalarin 15’inde (%44) tolerans gelisimi izlem siiresince
alerjen besinle karsilasmaya ragmen klinik reaksiyon izlenmemesi temel almarak klinik
tolerans lehine degerlendirilmistir. Diyet siiresinin tolerans gelisiminde ©6nemli bir

belirleyici oldugu istatistiksel analizlerle de desteklenmistir.

Siit ve yumurta alerjisi olan ¢ocuklarda tolerans gelisimi zamanla degiskenlik
gostermektedir. Shek ve ark. (2004) tarafindan yapilan bir calismada, yumurta alerjisi olan
66 cocugun 28’1 (%42) ve siit alerjisi olan 33 ¢ocugun 16’s1 (%48) zamanla alerjilerini
kaybederek tolerans kazanmistir. 2022 yilinda Avustralya’da gerceklestirilen bir ¢alismada
(n=627), 1 yasinda yumurta alerjisi tanis1 konulan ¢ocuklarin %89’u ve yer fistig1 alerjisi
tanis1 konulan ¢ocuklarin %29’u 6 yasina kadar dogal tolerans kazanmistir (Peters ve ark.
2022). Baska bir calismada, yer fistig1 alerjisi olan 47 cocugun %27,7’sinde tolerans
gelisirken (ortanca takip siiresi 43 ay), siit alerjisi olan 80 ¢ocugun %55’inde (takip siiresi
23 ay) ve yumurta alerjisi olan 55 ¢ocugun %65,5’inde (takip siiresi 37 ay) tolerans
gelistigi saptanmistir (Nitsche ve ark.2019). Izmir’de yapilan bir ¢alismada, arastirmaya

katilan ¢ocuklarin %54’{inde inek siitii alerjisi, %45’ inde yumurta alerjisi tespit edilmis ve
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tolerans gelisim oranlar1 sirastyla siit icin %22,5, yumurta i¢in %40,5 olarak bildirilmistir

(Kose ve ark. 2019).

Bizim calismamizda, siit ve yumurta alerjisi olan 70 hastadan 44’line (%063)
tolerans gelismis, 24’1l (%37) persistan olarak seyretmistir. Tolerans gelisen hastalarin bu
besinleri diyete yeniden eklendigi donemdeki yas ortalamasit 35,61£19,58 ay olarak

hesaplanmis; ortanca deger ise 37,5 ay (16 —51) olarak bulunmustur.

Ispanya’da prospektif olarak vyiiriitiilen bir ¢alismada, IgE aracili siit alerjisi tanis
olan 66 infantta, persistan seyreden hastalarda siit spesifik IgE, total IgE ve kazein
degerlerinin yiiksek seyrettigi gosterilmistir (Garcia-Ara ve ark. 2004). Montesinos ve
ark.(2010) ise yumurta alerjisi tanili 42 cocuk iizerinde yaptiklari ¢alismada, tolerans
gelistiren c¢ocuklarin tan1 anindaki yumurta spesifik IgE ortalamasimnin ~5,2 kUA/L,
tolerans gelistirmeyenlerde ise 15,8 KUA/L oldugunu saptamislardir.

Baska bir calismada siit ve yumurta alerjisi tanili ¢ocuklarda, persistan ve tolerans
gelisen olgular arasinda spesifik IgE diizeyleri agisindan anlamli bir fark gézlenmemis
olup, yumurta ve siit CPT pozitifligi yiiksek olan c¢ocuklarin tolerans kazanma

olasiliklarinin daha diisiik oldugunu bildirmislerdir (Shek ve ark. 2004).

Bizim ¢aligmamizda, tolerans gelisen ve persistan hasta gruplar1 karsilastirildiginda,
total IgE degerleri tolerans gelisen grupta persistan gruba gore daha diisiik olmasina
ragmen istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Siit, yumurtanin saris1 ve beyazina ait
spesifik IgE diizeyleri acisindan iki grup benzer sonug¢ gdstermistir. Calisma grubumuzun
tamamu yliksek riskli hastalardan olustugu i¢in literatiirdeki genel popiilasyon taramalarinin
aksine, sIgE diizeyi toleranst ongérmede ayirt edici bulunmamigstir. Tolerans gelisen ve
persistan hasta gruplar karsilastirildiginda, eozinofil degeri toleran gelisen grupta persistan

gruba gore daha diisiik olmasina ragmen istatiksel olarak anlamli bulunmamustir.

Cocuklarda anafilaksi etyolojisi incelendiginde, gida kaynakli anafilaksinin en
yaygin tetikleyici oldugu, bocek isiriklari/sokmalart ve ilaglarin ise bunu takip ettigi
goriilmektedir. Gida kaynakli anafilaksiler arasinda en sik bildirilen etkenler sirasiyla siit
tiriinleri, fistik, aga¢ yemisleri, yumurta, kabuklu deniz iiriinleri ve ¢esitli meyve ve

sebzelerdir (Dinakar 2012).

53



Literatiirde, 360 hastanin dahil edildigi ve toplam 402 anafilaksi ataginin
degerlendirildigi bir calismada, en sik neden olan etkenlerin gidalar oldugu (%93) ve
bunlar arasinda 6zellikle inek siitiiniin 6ne ¢iktig1 (%44,6) bildirilmistir. Ilaglar ikinci
sirada tetikleyici olarak yer almis (%3,7), klinik bulgularin en yaygim ise cilt (%95) ve

solunum sistemi (%72) belirtileri olmustur (Selmanoglu ve ark. 2025).

Bizim ¢alismamizda, 70 hastadan sekizinde (%11,5) anafilaksi gelismis, 62 hastada
(%88,5) anafilaksi gozlenmemistir. Anafilaksi gegiren sekiz hastanin dordii (%50) siit
alerjisine, diger dordii (%50) yumurta alerjisine baglh reaksiyon gdstermistir. Bu bulgular,
literatiirde bildirilen gida kaynakli anafilaksi profili ile uyumlu olup, ozellikle siit ve
yumurtanin ¢ocuklarda ciddi sistemik reaksiyonlar tetikleyebilen baglica gida alerjenleri

oldugunu gostermektedir.
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6. SONUCLAR

. Hastalarimizin bagvuru yasi en kiiciik 3 en biiyilk 64 aydi. Hastalarimizin yas

ortalamasi 14,7+12,1 ay olarak saptandi. Provokasyon testi yapilan 36 hastanin test
yapilmasindaki yas ortalamasi 24,8+15,2 ay olarak saptanmustir.

Calisma grubumuzun %68,6’simn1 (n=48) erkek, %31,4’tnli (n=22) kiz hastalar
olusturmustur.

. Poliklinige bagvuruda en sik gozlenen sikayetler sirasiyla kasinti, tirtiker, hirilt1 ve
egzema olarak belirlenmistir. Gruplar aras1 karsilastirmada; provokasyon testi
yapilan grupta trtiker anlamli diizeyde yliksek saptanirken, test yapilmayan grupta
anjioddem sikliginin daha yiiksek oldugu gozlenmistir.

Cilt prick testi sonuglarina gore duyarlilik sikligi; yumurta beyazi (%89,6), yumurta
sarist (%65,7), siit (%58,2), findik (%47,6), yer fistig1 (%26,9) ve ceviz (%10,9)
seklinde siralanmastir.

. Yiksek riskli (spesifik IgE >15 kU/L) kabul edilen hastalarda; %84,2 oraninda
yumurta beyazi, %31,4 oraninda yumurta sarist ve %30 oraninda siit alerjisi
saptanmistir. Yedi hastada (%10) her ii¢ besine kars1 da (siit, yumurta sarisi,
yumurta beyazi) es zamanl yiiksek riskli duyarlilik tespit edilmistir.

. Eliminasyon diyet siiresinin tolerans gelisimi ve test basarisi ile iliskili oldugu
gorilmiistiir. Provokasyon testi yapilan ve diyet yapan hastalarin ortalama diyet
stiresi 13,8+6,2 ay iken provokasyon testi yapilmayan ve diyet yapan hastalarin

ortalama diyet siiresi 10,1+5,3 ay olarak saptandi.

. Kan eozinofil diizeylerinin, provokasyon testi yapilmayan grupta, test yapilan
gruba gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu belirlenmistir. Bu
durum, test yapilmayan grupta alerjik inflamasyonun devam ettiginin bir gostergesi

olarak degerlendirilmistir.

. Provokasyon testi yapilan hastalarin 9%80,6’sinda (n=29) tolerans gelisimi
gozlenirken, test yapilmayan grupta bu oran %44,1 (n=15) olarak saptanmustir. Iki
grup arasindaki bu fark istatistiksel olarak anlamlidir.

. Elde edilen bulgular besin provokasyon testinin yalnizca tanisal degil, aym
zamanda klinik izlem ve tedavi siirecinin yonlendirilmesinde de son derece 6nemli

bir yere sahip oldugunu gii¢lii bi¢imde ortaya koymaktadir.
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11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

Calisma kapsaminda uygun kriterleri saglayan 36 hastaya toplam 50 kez oral besin
provokasyon testi uygulanmistir.

Provokasyon testlerinin %16’sinda (n=8) objektif klinik alerjik reaksiyon gelismesi
lizerine test sonlandirilmistir. Reaksiyonlarin 4’1 siit, 3’4 yumurta beyaz1 ve 1’1
yumurta sarisi ile yapilan testlerde gdzlenmistir.

Provokasyon testi sirasinda gelisen reaksiyonlarda en sik cilt (iirtiker, kasinti) ve
gastrointestinal sistem (bulanti, kusma) bulgular1 gézlenmistir. Reaksiyon gelisen
hastalarin tamamina antihistaminik, %62,5’ine kortikosteroid tedavisi uygulanmais;
hicbir hastada adrenalin gerektiren anafilaksi tablosu gelismemistir.

Provokasyon testi yapilan hastalarda, test Oncesi bazal triptaz degerleri ile
provokasyon testinin sonlandirilmasini takiben 2. saatte bakilan triptaz degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamustir.

Tolerans gelisen ve persistan hasta gruplar karsilastirildiginda, total IgE degerleri
tolerans gelisen grupta persistan gruba gore daha diisiik olmasma ragmen
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

Tolerans gelisen ve persistan (alerjisi devam eden) hasta grupleri
karsilagtirildiginda; siit spesifik IgE, yumurta beyazi ve sarisi spesifik IgE diizeyleri
acisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamustir.

Hastalar alerjen dagilimima gore degerlendirildiginde, yalnizca siit veya yalnizca
yumurta alerjisi bulunan hastalarda klinik tolerans oranlarinin benzer ve gorece
yiiksek oldugu, siit ve yumurta alerjisinin birlikte goriildiigli hastalarda ise tolerans
gelisiminin daha siirli kaldig1 sonucuna varilmistir.

Yiiksek spesifik IgE diizeylerine sahip riskli hasta grubunda dahi; yeterli
eliminasyon diyeti siiresinin saglanmasi ve eozinofil gibi inflamatuvar belirteglerin
de dikkate alindigir kapsamli bir klinik degerlendirme sonrasinda uygun hasta
secimi yapilarak gergeklestirilen oral besin provokasyon testlerinin giivenli oldugu

ve hastalarin %80’inden fazlasinda toleransin saptanabildigi gosterilmistir.
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