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OZET

YUMURTA ALERJIiSi OLAN HASTALARDA
DOGAL SEYIiR VE ETKIiLEYEN
FAKTORLERIN DEGERLENDIRILMESI

Giris- Amag¢: Yumurta alerjisi ¢ocukluk cagi besin alerjileri arasinda inek
siitlinden sonra ikinci sirada yer almaktadir. Hastalarin ¢ogunda zaman igerisinde
tolerans gelismekle birlikte bazi hastalarda persistan seyredebilmektedir. Bu
caligmanin amaci yumurta alerjisi tanisi ile izlenen hastalarin; sosyodemografik
ozellikleri, klinik ozellikleri, laboratuvar degerleri, izlemlerinde tolerans gelisme
durumlan ve tolerans gelismesi iizerine etki eden faktorleri belirlemektir.

Yontem: Caligmaya Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Cocuk Sagligi ve
Hastaliklart Hematoloji Onkoloji Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi Cocuk
Alerji Klinigi’nde yumurta alerjisi tanisi ile en az 6 ay siire ile izlenen ve 2 yasini
doldurmus olan 173 hasta dahil edilmistir. Hastalarin sosyodemografik ozellikleri,
yumurta tiiketimi ile ortaya ¢ikan semptomlari, ssmptom baslama yasi, tan1 yasi, tani
aninda ve izlemde klinik ve laboratuvar bulgulart veri toplama formuna
kaydedilmistir. Tolerans gelisme durumu ve tolerans gelisme zamani
degerlendirilmistir.

Bulgular: Calismaya alinan hastalarin 120 (%69)’si erkek, 53 (%31)’i kiz
idi. Hastalarin semptom baslama yas1 ortancasi 4 ay (minimum:1 ay- maksimum:24
ay), tani alma yas1 ortancasi 7 ay (minimum:2 ay- maksimum:65 ay), ortalama anne
stitii alma siiresi 18+£9.7 ay (minimum:9.5 ay- maksimum:24 ay), ek gida alimina
baglama yas1 ortancasi 6 ay (minimum:2 ay- maksimum:12 ay), son kontroldeki yas
ortancast 28 ay (minimum:9 ay- maksimum:109 ay) olarak saptandi. Hastalarin
%38’sinde ailede alerjik hastalik dykiisii vardi.

Hastalarin basvuru semptomlarma bakildiginda %97.1 deri, %6.4
gastrointestinal sistem ile ilgili semptomlar oldugu, hastalarin %3.5’inde de
anafilaksi oldugu goriildii. Hastalarin %45.1°inde yumurta alerjisinin yaninda ek
besin alerjisi oldugu goriildii. Bunlardan en sik eslik eden besin alerjisi %47.4 siklik

ile siit olarak saptandi. Bunu %38.7 baklagil, %8.1 kuruyemis ve %6.4 bugday alerjisi
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izliyordu. Reaksiyon tiirline gore siniflandirildiginda hastalarin %78.6’sinda miks
tip, %20.2°sinde IgE aracili %1.2’sinde ise non-IgE aracili besin alerjisi saptandi.
Miks tip besin alerjisi olan hastalarin ¢ogunlugunu %76.9 siklikla atopik dermatiti
olan hastalar olusturuyordu. Hastalarin ortalama 23.5+16.9 aylik izlem siiresi
sonunda %36.4°1 2 yasina kadar, %78.6’s1 5 yasina kadar toplamda %83.2’sinde
tolerans gelismistir. Alerjisi devam eden 29 (%16.8) hastanin 11 (%6.4)’1 firmlanmis
yumurta tliketebilirken 18 (%10.4) hastanin yumurtayr hicbir formda tolere
edemedigi goriildii. Tolerans gelisen ve alerjisi devam eden hastalar
karsilastirildiginda bagvuru yumurta spesifik IgE degerlerinin yiiksek olmasi, eslik
eden baklagil ve kuruyemis alerjisinin olmasi ve anafilaksi olmasinin yumurta
alerjisinin persistan seyretmesinde etkili oldugu goriilmiistiir. Bagvuru yumurta
spesifik IgE diizeyi yiiksek olan hastalarda daha yiliksek oranda yumurta alerjisinin
persistan seyrettigi goriilmiistir (p=0.012, OR: 1.052, %95 giiven araligi 1.011-
1.096).

Sonug¢: Calismamizda yumurta alerjisi olan 173 hastanin 144 (%83.2)’tinde
tolerans gelismistir. Basvuru spesifik IgE diizeylerinin yiiksek olmasi yumurta

alerjisinin persistan seyretmesinde etkili bulunmustur.

Anahtar kelimeler: yumurta alerjisi, besin alerjisi, ¢ocuk, prognoz, tolerans
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ABSTRACT

THE NATURAL HISTORY OF EGG ALLERGY AND
DETERMINATION OF THE EFFECTIVE FACTORS

Introduction- Purpose: Egg allergy is the second most common food allergy
type in children after cow’s milk allergy. Although most of the patients develop
tolerance through time, in some patients egg allergy persists for along time. The
purpose of this study is to investigate the tolerance building processes and the factors
influencing tolerance building based on sociodemographic and clinical features, lab
and diagnostic test findings pertaining to patients diagnosed with egg allergy.

Method: The study involved 173 patients, who are two years old (and
above), diagnosed with egg allergy and are observed for at least six months at
Medical Science University Ankara Pediatrical Hematology and Oncology Training
and Research Hospital Infant Allergy Clinic. Sociodemograpic features of the
patients, symptoms about egg consumption, symptoms onset age, age of diagnosis,
clinical findings at diagnosis and during observation were recorded in data collection
questionnaires. Tolerance development status and tolerance development time were
assessed.

Results: A total of 173 patients studied and there were 120 (69%) male
subjects and 53 (31%) female subjects. The median age of symptoms onset was 4
months (minimum:1 month- maximum:24 months), the median age of egg allergy
diagnosis was 7 months (minimum:2 months- maximumu:65 months), the average
time of breastfeeding was 184+9.7 months (minimum:9.5 months- maximum:24
months), the median age of food suplement start 6 months (minimum:2 months-
maximum:12 months) and the median age of final visit was 28 months (minimum:9
months- maximum:109 months). 38% of the patients had history of allergic disease
in an immediate family member.

When symptoms onset were observed 97.1% of the patients had skin
symptoms, 2.9% about gastrointestinal system and 3.5% of the patientes had
anaphylaxis. About the other food allergies, 45.1% of the patients had an other food

allergy. It was observed that the most commonly accompanying allergen was cow’s
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milk, with a frequency of 47.4 %. Respectively, the other food allergy frequences
were 8.7% legumes, 8.1% nuts and 6.4% wheat. Among the patientes with egg
allergy, 78.6% had mixed type hypersensitivity, 20.2% had IgE mediated
hypersensitivity and 1.2%% had non-IgE mediated hypersensitivity reactions.
Among the mixed type hypersensitity patints, the most common symptom was atopic
dermatitis (76.9%). At the end of a mean follow-up 23.5+16.9 months, 36.4% of the
patients developed tolerance by age 2 years, 78.6% by age 5 years. Totally 83.2% of
the patients developed tolerance. Among the 29 patients with persistent egg allergy,
11(6.4%) patients were able to consume baked egg, the other 18 (10.4%) patients
unable to comsume egg in any form. Compared the patients with tolerance and
persistent allergy, patients with anaphylaxis, accompanied by leguminous and nuts
allergies and with higher egg specific IgE levels were associated with persistant
course. Higher rates of persistance building were seen among patients with high
entry specific IgE value (p=0.012, OR:1.052, %95 confidence interval 1.011-1.096).
Conclusion: In our study, 144 (83.2%) of 173 patients with egg allergy
developed tolerance. The presence of anaphylaxis, accompanied by legumes and nuts
allergy and high specific IgE levels at the time of diagnosis were found to be

effective in persistance of egg allergy.

Key words: Egg allergy, food allergy, children, prognosis, tolerance
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1. GIRIS VE AMAC

Cocukluk cag1 besin alerjisi gelismis iilkelerde hizla artan bir halk sagligi
problemidir(1). Herhangi bir besin maddesi ya da besin katki maddesi alimindan
sonra gelisen her tiirlii istenmeyen klinik cevaba “besin asir1 duyarliligi” denir ve
Klasik olarak “besin intolerans1” ve “besin alerjisi” olmak lizere ikiye ayrilir. Besin
ya da besin katki maddesi alimindan sonra istenmeyen asir1 duyarlilik reaksiyonlari
fizyolojik mekanizmalar ile olusuyorsa “besin intoleransi”, immiinolojik
mekanizmalar ile olusuyorsa “besin alerjisi” olarak tanimlanmaktadir(2).

Besin alerjisi son birka¢ dekatta diger atopik hastaliklar gibi 6zellikle bati
yasam tarzi benimsenen lilkelerde artis oldugu bilinmektedir(2,3). Diinya ¢apinda
besin alerjisi prevelansi %1-10 arasinda degismektedir(2). Cocuklarin %6’s1
yasamlarinin ilk ii¢ yilinda alerjik besin reaksiyonu yasar. Alerjik besinlerin
sikliklarina bakildiginda ise en sik inek siitii (%2,5), yumurta (%1,5) ve yer fistig1
(%1) alerjisi oldugu gosterilmistir(2).

Yumurta alerjisi ¢ocukluk ¢agi besin alerjileri arasinda inek stitiinden sonra ikinci
sirada yer almaktadir(2). Erken ¢ocukluk doneminde daha sik goriiliirken ilerleyen
yaslarda siklig1 azalmaktadir(4). Yumurta alerjisi olan hastalarda yumurta ile
karsilasma sonras1 hafif semptomlardan anafilaksiye kadar degisebilen derecede
bulgular ortaya ¢ikabilir.

Yumurta akinin protein komponenti alerjik cevaba sebep olmaktadir. Yumurta
akindaki esas alerjenler ovomukoid ve ovalbumindir. Alerjik reaksiyonlar en ¢ok
deri, takiben gastrointestinal sistem (GIS) ve solunum sistemini etkilemektedir.
Ayrica yumurta alerjisi ciddi anafilaksinin de 6nemli bir sebebidir(4).

Yumurta alerjisi tanist i¢in alerji diislindiirecek bir oykii alinmasi, alerji tanisi
icin anlamli deri prik testi (DPT) , serum spesifik IgE diizeyi gibi ¢alismalarin
yapilmasi ve altin standart tan1 yontemi olarak da cift kor plasebo kontrollii oral
besin yiikleme testi ile taninin dogrulanmasi gerekmektedir(4).

Yumurta alerjisi olan c¢ocuklarin  %66’s1 5 yasina kadar tolerans
gelistirebilmektedir(5). Bununla birlikte daha agir klinik bulgular1 olan %32’lik bir

kesimin ise 16 yasmma kadar yumurta eliminasyonuna devam etmesi



gerekebilmektedir(6). Yumurta spesifik IgE diizeyinin yiiksekligi, ek atopik
hastaliginin bulunmasi ve ek besin alerjisinin bulunmasi, yumurta alerjisinin devam
etmesinde etkili olabilmektedir(7).

Yumurta alerjisi olan ¢ocuklarin yaklasik %70°1 ekmek, kek, kurabiye gibi
yiikksek sicaklikta pisirilmis (firnlanmig) besinler igindeki yumurtayr tolere
edebilmektedir. Yiiksek sicaklikta uzun siireli pisirme ile yumurta proteinlerinin ii¢
boyutlu yapist bozulur ve hastalar bu yapiya karsi IgE reaksiyonu olusturmazlar(8).

Yumurta alerjisinin, yer fistig1 ve diger besin alerjileri ile birlikteligi, atopik
dermatit geligsmesi, aeroalerjen duyarliligt olugsmasi ve astim geligmesinde artiga
sebep oldugu bilinmektedir(9).

Yumurta alerjisi tedavisi yumurta proteini aliminin durdurulmasina
dayanmaktadir(4). Pek ¢ok besinin iginde yumurta bulundugu i¢in bu diyete uymak
hasta ve hasta yakinlari i¢in zor olabilmekte ve giinlik yasamlarin1 olumsuz
etkileyebilmektedir(10). Ailelerin yumurtaya alternatif tarifler 6grenmeleri bu
durumu kolaylastirabilir(11).

Bu calismada, Saghk Bilimleri Universitesi Ankara Cocuk Saghg ve
Hastaliklart Hematoloji Onkoloji Saglik Uygulama ve Arastirma Hastanesi Cocuk
Alerji Kliniginde yumurta alerjisi tanisi ile izlenen 2 yasini doldurmus en az 6 ay
stire ile izlenmis hastalarin klinik 6zellikleri, laboratuvar bulgulari, tolerans gelisme
durumu ve tolerans gelisimi {izerinde etkili olabilecek faktdrlerin belirlenmesi

amaclanmistir.



2. GENEL BILGIiLER

2.1. Tanim ve Simiflandirma

Besin: Islenmis, yari islenmis ya da ¢ig olarak insanlarin tiiketimine sunulan
her tiirlii yiyecek, igecek ve gida katki maddesi olarak tanimlanur.

Besin alerjisi: Belirli bir besinin alimindan sonra viicudun gosterdigi
istenmeyen immiin yanittir.

Besin alerjenleri: Besinlerdeki genellikle protein yapisinda olan, alerjene
0zgli immiin hiicreler tarafindan taninarak karakteristik immiin cevaba sebep olan
maddelerdir. Bazi alerjenler (6zellikle sebze ve meyveler) c¢ig tiiketildiklerinde
alerjik cevap olustururken bazi alerjenlerse pisirildikleri halde, hatta mide ve
bagirsaklarda sindirilmeye baslamasina ragmen alerjik cevaba sebep olabilmektedir.

Capraz reaksiyon: Alerjene 6zgii antikorlarin sadece orijinal alerjene karsi
degil, ona benzer diger alerjenlere karsi da immiin cevap olusturmasidir. Yapisal ve
sekans benzerligi olan molekiiller i¢eren besin alerjenleri ve aeroalerjenler arasinda
olabilir.

Besin asir1 duyarhhigi: Besin intolerans: da dahil tiin besin reaksiyonlarini
tanimlayan genel bir terimdir. Hastalar besin alerjeni ile karsilastiklarinda spesifik
klinik bulgular olusturmadan spesifik IgE olusturup duyarlanma gelistirebilirler.
Ancak her duyarlanma besin alerjisi olarak degerlendirilmez. Spesifik kinik
bulgularin da gelismesi gerekmektedir.

Herhangi bir besin maddesi ya da besin katki maddesi alimindan sonra
gelisen her tiirlii istenmeyen klinik cevaba “besin asir1 duyarliligi” denir ve klasik
olarak “besin intolerans1” ve “besin alerjisi” olmak iizere ikiye ayrilir. Besin ya da
besin katki maddesi alimindan sonra istenmeyen asir1 duyarlilik reaksiyonlari
fizyolojik mekanizmalar ile olusuyorsa “besin intolerans1”, immiinolojik
mekanizmalar ile olusuyorsa “besin alerjisi” olarak tanimlanmaktadir. Besin
intolerans1 ornekleri; laktoz intoleransi, ¢olyak hastaligi olarak sayilabilir. Besin
alerjileri ise immunglobulin E (IgE) aracili, immunglobulin E aracili olmayan (non-

IgE) ve miks (IgE ve non-IgE) olarak 3 basliga ayrilmaktadir(2).



Istenmeyen Besin
Reaksiyonlari

Immiin Aracili
Olanlar

(Besin Alerjisi)

Immiin Aracili
Olmayanlar

(Besin Intoleranst)

Ige Aracili ( Orn:

Non-Ige Aracili

Metabolik (Orn:

Farmakolojik (Orn:

Gastroenterit)

Dermatit)

Akut Urtiker, —— (Orn: Besin Protein :
Anafilaksi) iliskili Enteropati) Laktoz Intoleransi) Kafein)
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Ige Aracil) (Om: | | | Hl,lac\fsrf?iapc(ﬁlnga(atr n Toksik ( Scamboi Diger/ Idiopatik
Eozinofilik J Balig1 Toksini) (Orn: Siilfitler)

Sekil 1. Istenmeyen besin reaksiyonlar1 siniflamasi

Yumurta alerjisi: Tavuk yumurtasi veya proteinlerinin tiiketimiyle

tetiklenen immiinolojik mekanizmalarla ortaya c¢ikan reaksiyonlardir. Bu
immiinolojik mekanizmalar genellikle IgE aracilidir. Nadiren Non-IgE aracili

mekanizmalarla da olusabilmektedir (12).

2.2. Tarihce

Tarihte istenmeyen alerjik reaksiyonlar1 yaklasik ilk tanimlayanlar yaklasik
2000 y1l once Hippocrates ve Lucretius’tir. Hippocrates ilk olarak peynir alerjisini
“Peynir bazen tehlikeli bir besin olabilir ¢linkii fazla miktarda tiiketenlerde
rahatsizlik yaratabilir.” sozleriyle tanimlamistir. Lucretius ise “Bir kisi i¢in normal
olan bir besin bagka bir kisi i¢in giiclii bir zehir olabilmektedir” seklinde besin
alerjisinin ilk tanimlarindan birini yapmistir(13).

Besin alerjisinin ilk kez bilimsel yontemlerle kanitlanmasi ise 20. yilizyilin
basinda olmustur. Amerikali pediatrist Oscar Menderson Schloss (1882-1952)
1912°de yumurta alerjisi tanisinda ilk kez deri testini kullanmistir(13).



Ik kez 1921 yilinda Prausnitz ve Kustner besin antijenlerinin absorbe olarak
ciltteki mast hiicrelerine transport mekanizmasini gostermislerdir(14).

Radioalergosorbant test (RAST) gelistirilmesiyle besin alerjisi tanisi
konulmasinda énemli bir ilerleme kaydedilmistir.

Komponente dayali tani (component-resolved diagnostic) yontemi yeni
kullanilmaya baslanan, gelecek vaat eden bir tani yontemidir. Besinlerin igindeki
alerjen proteinin molekiiler belirtecinin saptanmasini saglar, ¢apraz reaksiyonlara
sebep olan ortak, molekiiler diizeydeki alerjenler belirlenir(13).

Besin alerjisi tanisinda altin standart yontem olan ¢ift kor plasebo kontrollii

oral besin testleri May ve arkadaslar tarafindan 1976 yilinda gelistirilmistir(15).
2.3. Epidemiyoloji

IgE aracili besin alerjisine sebep olan 170’ten fazla besin bilinmesine ragmen
prevelans galismalart en sik goriilen birkag besine odaklanmaktadir. Son 10-20 il
icinde besin alerjisi prevelansinda hizli bir artis olmustur. Besin alerjisinin insidans,
prevelans ve dogal seyriyle ilgili ¢alismalar1 birbiriyle karsilastirmak calisma
yontemlerinin farkliliklari nedeniyle giigtiir. Bu sebeplerden otiirii besin alerjisinin
gercek prevelansini belirlemek giitiir(16)

Besin alerjileri yasamun ilk birkac yilinda daha sik goriiliir. Diinya genelinde
besin alerjisi prevelanst %1-10 arasinda degismektedir(2). Batililasmis tilkelerde
besin alerjisi prevelansi ¢ocukluk c¢aginda %6, eriskinlerde %3-4 olarak
belirlenmistir ve bu prevelans gittikce artmaktadir(17). Amerika Birlesik
Devletleri’nde besin alerjisi popiilasyonun %3,5’ini etkilemektedir(2). Tirkiye’de
adolesanlar iizerine yapilan iki ¢alismada ailelerin beyaniyla saptanan besin alerjisi
prevelanst %35.7-11.2 olarak bulunurken ¢ift kor plasebo kontrollii oral besin
yikleme testi ile dogrulanan besin alerjisi prevelanst %0.15-0.8 olarak
bulunmustur(18,19).

Cocukluk caginda besin alerjilerinin %90’dan fazlasini inek siitii, yumurta,
soya, bugday, yer fistig1, balik ve kabuklu deniz iiriinleri olusturmaktadir(7). ilk ii¢
yasta yaklasik %6 olan besin alerjisi prevelansinin %2,5’ini inek siitii, %1,5’ini
yumurta, %]1’ini yer fistigi ve kalan kismu da diger besin alerjileri
olusturmaktadir(2). Ulkemizde yapilan bir calismada besin alerjisi tanis1 konmus

cocuklarda en sik yumurta (%57.8) ve siit (%55.9) alerjisi, daha sonra sirastyla findik
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(21.9), yer fistig1 (%11.7), ceviz (%7.6) mercimek (%7) bugday (%5.7) ve kirmiz1 et
(5.7) alerjisi saptanmistir(20,21).

Okul 6ncesi ve okul ¢agi ¢ocukluk doneminde besin alerjisi prevelans: ile
ilgili 2007 yilinda yapilan bir meta-analize gére ebeveynlerin beyanina gore yumurta
alerjisi siklig1 %0.2-7 olarak belirlenirken bu siklik yumurta alerjisi hikayesi yaninda
laboratuvar testleri ile duyarlanmanin gosterilmesi durumunda %0.5-2.5 olarak
degismistir. Besin provokasyon testlerinin  yapilmasiyla %0-1.7 olarak
saptanmustir(3). Avustralya’da 2011 yilinda 2848 siit ¢ocugunda yapilan bir kohort
caligmasinda deri prik testi ile degerlendirilen ¢ig yumurta duyarlanma siklig1 %16.5
iken oral provokasyon testi ile dogrulanan ¢ig yumurta alerjisi sikligi %8.9,
firnlanmig yumurta alerjisi %2.2 olarak saptanmistir(22). Yine Avustralya’da 5276
slit cocuguyla yapilan bagka bir ¢aligmada ise besin provokasyon testi ile kanitlanmisg
yumurta alerjisi sikligi %10.1 olarak bulunmustur(23). Almanya’da, 0-17 yas arasi
cocuklarda, besin alerjisiyle ilgili yapilan bir kohort ¢alismasinda yumurta alerjisi
sikligi %60.04 bulunmustur(24).

Tiirkiye’de de besin alerjisi prevelans: ile ilgili farkli yas gruplarinda yapilan
caligmalarda farkli sikliklar bildirilmistir(25). Kii¢iikosmanoglu ve arkadaslari
tarafindan 8-18 ay aras1 1015 siit ¢cocugu ile yapilan ¢alismada deri prik testi ile
yumurta duyarliligi sikligi %1.87 olarak bulunmustur(26). Zeyrek ve arkadaslari
tarafindan inek siitii alerjisi neredeyse hi¢ bulunmayan sehir olarak bilinen
Sanliurfa’da 1 ay-2 yas aras1 613 hastada deri prik testi ve besin provokasyon testleri
ile yumurta alerjisi tanisi alan hasta sikligi %1.6 bulunmustur.

Yumurta alerjisi, ¢ocukluk ¢aginda en sik goriilen besin alerjilerinden biri
olmasimin yaninda atopik dermatitli hastalarda en fazla goriilen besin alerjisidir(25).
Niggeman ve arkadaglari tarafindan 107 atopik dermatitli ¢ocukta oral besin
provokasyon testi ile yapilan calismada yumurta alerjisi siklig1 atopik dermatitli
hastalar arasinda %70 olarak bulunmustur(27).

Inek siitii, yumurta, soya ve bugday alerjilerinin ¢ogu ¢ocukluk déneminden
sonra gerilerken; yer fistigi, findik, deniz iiriinleri alerjileri eriskin doneme kadar
devam edebilmektedir(2).



2.4. Patogenez

Besin alerjisi IgE aracili ya da hiicre aracili mekanizmalarla olugmaktadir.
Duyarli bireyler, alerjene maruz kaldiginda mast hiicreleri, dendiritik hiicreler,
makrofajlar ve bazofil yilizeyindeki Fce reseptorlerine baglanan spesifik IgE
antikorlar1 olusturur. Besin alerjenleri mukozal bariyerleri gegip hiicre yiizeyine bagh
bulunan IgE antikorlar tarafindan taninarak vazodilatasyon, diiz kas kontraksiyonlari
ve mukus sekresyonuna sebep olan mediatorlerin salinimina sebep olur. Hastalarda
akut asirt duyarlilik reaksiyonu klinigi olusturur. Aktive olan mast hiicreleri ve
makrofajlar, uzamig inflamasyon olusturan eozinofil ve lenfositlerin aktive eden
sitokinler salgilar. Cilt (iirtiker, anjioddem, flushing), GIS (oral kasinti, anjioddem,
bulanti, karin agrisi, kusma, ishal), solunum sistemi (burun akintisi, burun kasintisi,
hapsirik, laringeal 6dem, dispne, hisilti) ve kardiyovaskiiler sistem (disritmi,
hipotansiyon, biling kaybi) ile ilgili semptomlar ortaya ¢ikar(2).

Hiicre aracili besin alerjisinde ise lenfositler ve besin alerjenine spesifik T
hiicreleri tarafindan daha kronik bir inflamasyona sebep olan sitokinler salinir. Cilt
(kasinti, eritem), GIS (biiyiime geriligi, erken doyma hissi, karin agrisi, kusma, ishal)
ve solunum sistemi (besin iligskili pulmoner hemosiderozis) daha kronik
semptomlarla etkilenir. Miks (IgE ve hiicre aracili) besin alerjisinde ise atopik
dermatit, astim, alerjik eozinofilik oOzefajit ve alerjik eozinofilik gastroenterit
seklinde yine kronik inflamasyona bagl klinik bulgular olusur(2).

IgE aracili besin alerjisi gelisen cocuklar, GIS mukozasindan gegerek
duyarlanma olusturan sinif 1 besin alerjenleri ya da simif 2 besin alerjenleri olarak
adlandirilan, solunum sistemi mukozasindan gecen agag poleni alerjenleriyle kismen
homolog olan besin alerjenleri tarafindan duyarlanma olustururlar. Herhangi bir
besin sinif 1 alerjen olabilir ancak ¢ocukluk ¢agi besin alerjilerinin %90’ 11 yumurta,
stit, yer fistig1, soya, bugday ve balik olusturur. Bu besinlerdeki ¢ogu major alerjenik
protein tanimlanmistir. Bu proteinlerle genellikle yasamin erken zamanlarinda
karsilagilir. Ortalama besin alerjilerinin ortaya ¢ikis zamanlarina bakildiginda siit
alerjisi ilk 12 ay, yumurta alerjisi ilk 18 ay ve yer fistig1 alerjisi ise ilk 14 ayda ortaya
ciktig1 bilinmektedir. Bu yiiksek alerjenik besinlere karsi alerjik reaksiyonlar erken

slit cocuklugu déoneminde ortaya ¢ikmaktadir(2).



2.5. Besin Alerjenleri

Giinliik beslenmede gastrointestinal kanaldan pek ¢ok alerjen viicuda alinir.
Bu alerjenlerin ¢ok az1 viicutta asir1 duyarlilik reaksiyonlarina neden olmaktadir. Son
10-15 yilda besin igerigindeki protein yapi ve islevlerine gore ayrilan ¢ok sayida
protein ailesi tanimlanmistir(28).

Tanimlanan 399 besin alerjeninde, bilinen 14831 protein ailesinden sadece 71
tanesi goOsterilmistir ve tim besin alerjenlerinin %80’ini ilk 20 protein ailesi
olusturmaktadir. Bu durum besinlerin alerjenik olmasina sebep olan ortak
ozelliklerinin oldugunu diisiindiirmektedir(29).

Besinler gastrointestinal kanalda alerjenik duyarlanmayi uyarma kabiliyetine
gore smif 1 ve sif 2 olarak iki gruba ayrilir. Smf 1 olarak ayrilan major besin
alerjenleri molekiil biiyiikliikleri 10 ile 70 kilodalton (kDa) arasinda degisen, 1s1, asit
ve proteazlara karsit dayanikli, suda ¢ozilinebilir molekiillerden olusur. Siif 1 besin
alerjenleri Tablo 1’de gosterilmistir. Sinif 2 besin alerjenleri ise tek bagslarina
gastrointestinal duyarlanma olusturamayip inhalen alerjenlere duyarlanmanin sonucu
olarak alerjik hale gelen besinlerdir. Ortak bir molekiiler ve kimyasal 6zellikleri
yoktur, 1siya duyarhdirlar ve ¢ogunlukla bitkisel kaynakli besinlerdir. Smif 2 besin

alerjenleri Tablo 2’de gosterilmistir.



Tablo 1. Smif 1 Besin Alerjenleri(29)

Tavuk Yumurtas1 Akl (Smif 1 Alerjenler)

Protein Fraksiyonu Yiizde  Molekiiler

Agirhik (kDa)
Ovomukoid, Gal d 1 11 28
Ovoalbumin, Gal d 2 54 45

Ovotransferrin, Gal d 12-13 78
3
C-tip lizozim, Gald4 3.4 14

Tavuk Yumurtasi Sarisi (Smif 1 Alerjenler)

a-Livetin, Gal d 5 50 69

Protein Ailesi

Kazal-tip proteaz (tripsin) inhibitor
Serpin serin proteaz inhibitor
Demir baglayict fonksiyonu olan
stilfiirden zengin glikoprotein

C-tip lizozimler tarafindan
salgilanan bakteriolitik enzimler,
bakteri hiicre duvari yapisini

parcalar

Serum albumin ailesi, plazmanin
onemli bir komponenti, iyonlar
(6rn. Ca*, Na*, K ) ve hidrofobik
molekiilleri  (6rn. yag asitleri,

ilaglar, hormonlar) baglar



Tablo 2. Smif 2 Besin Alerjenleri(29)

Sinif 2 Besin Alerjenleri

Protein

Adlandirma

Patojen baglantih protein 2 grubu

Lateks
Avokado
Ceviz
Incir

Kivi

Hev b 2

Patojen baglantili protein 3 grubu

Lateks
Avokado

Kestane

Hev b 6.02

Persal

Patojen baglantili protein 5 grubu

Elma

Kiraz

Hus agaci Bet v 1 homologlar: (Patojen baglantili protein 10 grubu)

Elma
Kiraz
Kayis1
Armut
Havug
Kereviz
Maydanoz
Findik

Mal d 2

Pruav 2

Mald 1

Pruav 1
Pruarl

Pyrc1l

Daucl

Apig1l

pcPR1 ve pcPR2
Cor-al

Hus agaci Bet v 2 homologlan

Lateks
Kereviz
Patates
Kiraz
Armut
Fistik

Soya fasulyesi

Hev-b8
Api-g4
Pru-av4
Pyr-c4
Ara-h5
Gly-m3

Protein Fraksiyonu

B-1,3 glukonaz

Kitinaz
Endokitinaz

Taumatin-homolog

Taumatin

Bet v 1 homologlari
Bet v 1 homologlari
Bet v 1 homologlari
Bet v 1 homologlari
Bet v 1 homologlar
Bet v 1 homologlari
Bet v 1 homologlar

Bet v 1 homologlari

Profilin
Profilin
Profilin
Profilin
Profilin
Profilin

Profilin

Mol agirhik (kDa)

34/36

32

31
23.3

18

16

17

14

15
14
15
14



2.5.1. Yumurta Alerjenleri

Bebeklik ve ¢ocukluk doneminin, inek siitiinden sonra ikinci en dnemli besin

alerjeni yumurtadir(28). Bir tavuk (Gallus domesticus) yumurtasinda ortalama 6.1

gram protein bulunmaktadir. Yapilan immiin-elektroforez ¢alismalarinda yumurtada

en az 24 farkli glikoprotein oldugu ortaya konmustur(4). Ancak bu glikoproteinlerin

hepsi alerjenik degildir. Yumurtada bulunan proteinler Tablo 3’te gosterilmistir(30).

Tablo 3. Yumurtada bulunan proteinler(30)

Komponent

Yumurta aki

Ovoalbumin

Ovomukoid
Ovotransferrin
Ovomiisin
Lizozim
Ovoglobulin G2
Ovoglobulin G2
Ovoinhibitor
Ovoglikoprotein

Flavoprotein

Ovomakroglobulin

Avidin sistatin

Yumurta sarisi

Serum albumin/ a-livetin y-Livetin

B-Livetin

Yolk glikoprotein 42
Vitellinler

Fosvitinler

Proteaz ve proteaz inhibitorleri

Diger enzimler

Yumurta sarisina karsi gelisen IgE yapisindaki antikorlar gosterilmis

olmasina ragmen yumurta akinin daha alerjenik oldugu bilinmektedir(31)

Yumurta akinin major alerjenleri ovomukoid, ovoalbumin ve ovotransferrin

olarak belirlenmistir. Yumurta akinda bulunan major alerjenlerin &zellikleri Tablo

4’te verilmistir(31).
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Tablo 4. Yumurta akinda bulunan alerjenler ve 6zellikleri(31)

Alerjen  Isim % Molekiiler  Isinin Enzim Alerjenik
agirhik(kDa) etkisi etkisi aktivite
Gald1l  Ovomukoid 11 28 Direngli  Direngli ~ +++
Gald2  Ovoalbumin 54 45 Duyarli  Duyarli  ++
Gald3  Ovotransferrin 12 76.6 Duyarli  Duyarlh  +
Gald4  Lizozim 3.4 14.3 Duyarli  Duyarli  ++

Ovomukoid dominant yumurta aki alerjenidir(32). Ovomukoid proteini
uzaklagtirllmig yumurta akiyla yapilan ¢ift kor oral besin ylikleme testi sonuglarina
gore yumurta alerjisi olan ¢ocuklarda klinik reaktiviteden ovomukoid proteinin
sorumlu oldugu ortaya ¢ikmistir(33).Ovomukoid olarak bilinen, Kazal-tip proteaz
inhibitorii olan Gal d 1ve ovoalbumin olarak bilinen, serpin serin proteaz inhibitdrii
Gal d 3’tiir. Ovomukoid yumurta akinin viskoz yapisindan sorumlu iken ovoalbumin
yumurta akinin protein igeriginin yaridan fazlasini olusturmaktadir(28). Ovomukoid
(Gal d 1) 186 aminoasit iceren, 28 kDa biiyiikliigiinde, sirayla dizilmis, disiilfit
baglarla bagh, Gal d 1.1, Gal d 1.2, Gal d 1.3 olarak adlandirilan {ig alt yapr igerir.
Gal d 1.1 ve Gal d 1.2 yapilar1 iki karbonhidrat zinciri igerirken, Gal d 1.3 yapilarin
sadece yarisi glikoziledir. Glikozilasyon proteinin proteolize karsi dayanikliliginda
rol oynar(28,29).

Yumurtada bulunan mindr alerjen diger iki protein inek siitii alerjenleriyle
homolog yap1 gosterir. Bunlardan biri Gal d 4 olarak da bilinen, bir glikozidaz olan,
inek siitii a-Laltaloumin (Bos d 4) ile homolog yapiya sahip lizozimdir. Digeri ise
inek siitli alerjeni laktoferrin ile homolog, siilfiirden zengin demir baglayict
glikoprotein olan ovotransferrindir(28).

Major yumurta alerjenlerinin yumurta akinda oldugu bilinmesine ragmen,
yumurta sarisinda da alerjenik olan proteinler oldugu gosterilmistir. Yumurta sarisi
proteinlerinden Gal d 5 olarak bilinen a-Livetin ve Gal d 6 olarak bilinen
vitellogenin-1 prekiirsérii bunlarin baglicalaridir(28).

Yumurta aki alerjeni ovomukoid firinlandig1 zaman gluten proteinine distilfit
baglarla baglanir ve alerjenik aktivitesinde azalma olusur. Yumurtanin

yogurulmasiyla bile bu etki olusabilir. Yumurtanin 20°C 1 ay depolanmasiyla
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yapisindaki ovoalbuminin yaklasik %80’i daha termostabil bir form olan S-
ovoalbumine doniisiir. Ovomukoid ve ovoalbumin, her ikisi de pepsin tarafindan
sindirilir ancak ovomukoidin peptid parcalar1 IgE baglama kapasitelerini
barindirmaya devam ederler. Cocukluk doneminden sonra da yumurta alerjisi devam
eden hastalarin IgE reaktivitesi yumurtanin sindirime ugrayarak ortaya ¢ikan daha
kiigiik peptid parcalarina karsi iken yumurta alerjisi gecen hastalarda sindirilmemis
proteine karsi IgE yanit1 olabilecegi diistiniilmektedir(28).

Yumurta alerjisi olan ¢ocuklarin yaklasik %70’i ekmek, kek, kurabiye gibi
yilksek  sicaklikta  pisirilmis  (firinlanmig)  besinler  i¢indeki  yumurtay1
tiketebilmektedir(34). Yiksek sicaklikta uzun siireli pisirme ile yumurta
proteinlerinin tii¢ boyutlu yapisi bozulur ve hastalar bu yapiya karsi IgE reaksiyonu
olusturmazlar. Ovomukoide kars1i olusan IgE degerlerinin Ol¢iimii firmnlanmis
yumurtaya kars1 tolerans gelismesini 6ngormede kullanilabilir(8). Yumurta, bugday
gluteni ile firinlandiginda polimerize olur ve suda ¢dziinmeyen, yiiksek molekiiler
kiitleli bir kompleks yapi halini alir. Bu yapinin absorbsiyonu daha da zor
olmaktadir(29). Yumurtanin 1sitilmasiyla alerjenitesinin azalmasin bir bagka
mekanizmasi ise; ovoalbumin ve ovomukoid isitildigi zaman sindirilebilirligi ve
gastrointestinal ~ sistemdeki  absorbsiyonda gorevli  hiicreleri  uyarabilirligi

azalmaktadir(35).

2.5.2. Yumurta Proteinleri Arasindaki Capraz Reaksiyonlar

Alerjenler arasindaki yapisal homoloji immiinolojik ve klinik c¢apraz
reaktivitenin temelini olusturur. Klinik olarak ¢apraz reaksiyon olusmasi igin
proteinleri primer yapilarinda %70’den fazla homoloji olmast gereklidir. Ancak
bununla birlikte proteinin ¢oziiniirliigii ve sindirilebilirligi, spesifik IgE antikorlarinin
konsantrasyonu ve afinitesi, alerjene maruz kalmanin yolu, dozu gibi pek ¢ok faktor
de capraz reaksiyonun gelismesinde rol oynamaktadir(29).

Yumurta alerjenleri diger kus yumurtasi proteinleri ile ¢apraz reaksiyon
gosterebilir. Ozellikle hindi, 6rdek, bildircin, kaz ve marti yumurtalar1 ile bu
reaksiyon gozlenir(36). Serum tavuk albumini ya da a-livetin (Gal d 5)’in tavuk
etinde de bulunmasi nedeniyle tavuk eti ile de nadiren capraz reaksiyon

gozlenebilir(37).
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2.6. Besin Alerjilerinin immiinolojik Mekanizmasi

2.6.1. Mukozal Bariyerler

Gastrointestinal kanal mukozas1 dis ¢evre ile viicut arasinda baglantida rol
alan esas immiinolojik bolgedir. Deri dokusunun ¢ok katli epitel yapisinin aksine
ince bagirsak mukozasi tek katli kolumnar epitelden olusmaktadir. Bu ince

bariyerden yilda yaklasik 2 ton besin gegmektedir(38).

Gastrointestinal kanal besinleri sindirerek absorbe edilebilir bir forma
doniistiiriir ve bu besinler hiicre biiyiimesi ve enerji tiretiminde kullanilir. Bagirsak
immiin sistemi, alinan yabanci proteinlerin zararli veya zararsiz oldugunu ayirt
eder(39). Tablo 5’te gosterildigi gibi ¢esitli immiinolojik ve immiinolojik olmayan

faktorler antijenin viicuda girisini engeller(29).

Tablo 5. Sindirilmis Besin Antijenlerine Karsi Gelisen Gastrointestinal Sistem

Bariyerleri(29)
Immiinolojik Bariyerler

Sindirilmis antijenlerin viicuda girisini engelleyen bagirsak liimenindeki antijene

ozgu IgA

Gastrointestinal sistem bariyerine niifuz eden antijenleri temizlemekle gorevli IgA,

IgG ve Retikiiloendotelyal sistem elemanlari
Fizyolojik Bariyerler

Sindirilmis antijenlerin ndtralize edilmesi ile gorevli pankreas enzimleri, ince

bagirsak enzimleri, ince bagirsak epitelyal hiicrelerinin lizozim aktivitesi

Sindirilmis antijenlerin viicuda girisini engelleyen mukus katmani (glikokaliks), ince

bagirsak mikrovillus membran bileseni, ince bagirsak peristaltizmi
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Immiinolojik bariyer; bagirsak liimeninde bulunan antijen spesifik
immiinglobuin A (IgA), serumda bulunan antijen spesifik IgA ve IgG ve
retikiiloendotelyal sistem tarafindan gercgeklesir. Bu antikorlar besin antijenini

baglayarak uzaklagtirmakta ve immiin sistemi uyarmasini engellemektedir.

Fizyolojik bariyer ise sindirilmis antijenlerin gastrik asit ve pepsinler,
pankreas enzimleri, ince bagirsak enzimleri ve ince bagirsak epitelyal hiicre lizozim
aktivitesi ile sindirimi ve ince bagirsak mukus (glikokaliks), mikrovillus membran
yapist ve peristaltizm yoluyla penetrasyonun engellenmesi sonucu olugmaktadir.
Boylece besinler kiigiik molekiillere parcalanmakta ve immiin sistemi uyarabilecek

antijen ozelligini yitirmektedir(4).

Sindirilmis besinlerin yaklasik %?2’si tim bu bariyer sistemlerine ragmen
immiinolojik olarak aktif formda viicuda alinir. Ik kez Prausnitz ve Kustner besin
antijenlerinin ne kadar cabuk emilip ciltteki mast hiicrelerine etki ettigini
gostermislerdir(29). Besin antijenleri en kolay sekilde ince bagirsak, kolon ve
rektumda absorbe olurken, 6zefagus ve midede ¢ok daha az miktarda absorbe
olur(40). Mide asiditesinin artmasi ve bagirsaklarda diger besinlerin bulunmasi besin

antijenlerinin emilimini azaltan faktorlerdendir(29).

Bagirsak bagisiklik sistemi bagirsak florasi ya da besin antijenlerine karsi
fazla toleran ya da reaktif olmamali bir yandan da enteropatojenlere karsi koruyucu
olmalidir. Bu fonksiyon viicudun en biiylik lenfoid sistemi olan GALT (Gut
Associated Lymfoid Tissue) tarafindan gergeklestirilmektedir(41). Dendiritik
hiicreler ve Toll-Like reseptorler de besin antijenlerine karsi adaptif immiin cevabin

olusturulmasinda rol oynar(29).

2.6.2. Oral Tolerans

Normal ¢ocuk ve erigkinlerde besin antijenleri gastrointestinal kanaldan
emilerek dolagima geger ancak cogu birey sindirilmis besinlere karsi tolerans
gelistirmis oldugundan Kklinik semptomlara sebep olmaz. Oral tolerans; besinlerin
onceki tiiketimleriyle gelisen, besin antijenlerine kars1 spesifik cevapsizlik
durumudur(7). Oral toleransin saglanmasinda rol alan baslica hiicreler bagirsak epitel

hiicreleri, dendritik hiicreler ve T regiilator (Tr) hiicrelerdir. Transforming growth
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factor (TGF)- B sentezleyen cD4™ T yardimci (T helper) hiicreler, interlokin (IL)-10

sentezleyen CD4" Trl hiicreler, CD4 CD25" Tr hiicreler, intestinal immiiniteden
sorumlu bas[Jlica regiilatér T hiicrelerdir(4). Sindirilmis besin proteinlerine karsi1 T
hiicre cevapsizliginda su li¢ mekanizma rol oynamaktadir: T hiicre silinmesi, T hiicre
anerjisi ve diizenleyici T hiicrelerinin indiiklenmesi(29). Oral toleransta meydana
gelebilecek bir azalma ya da gelismesinde yetersizlik besin alerjisine yol acabilir.
Tolerans mekanizmalar1 halen net olarak gosterilememistir. Yas, genetik faktorler,
bireyin bagirsak florasi, antijenin viicuda giris yolu ve ¢oziniirliigii, diger protein,

lipit ve vitaminlerin varligi tolerans gelisiminde rol oynayabilir(4).

2.7. Yumurta Alerjisi

Yumurta alerjisi, yumurta proteini (genellikle ovoalbumin ve/veya
ovomukoid) ile tetiklenen immiinolojik istenmeyen reaksiyonlar olarak
tanimlanabilir(42). Ug yas alt1 cocuklarda siit ile birlikte en sik karsilasilan besin
alerjilerinden biridir. Her yasta ortaya ¢ikabilse de genellikle hayatin ilk bir yilinda
klinik bulgu vermektedir. Diger besin alerjilerinde oldugu gibi 6nceden sorunsuz bir

sekilde yumurta tiiketebilen bireylerde nadir de olsa sonradan yumurta alerjisi

gelisebilmektedir(25).

Atopik dermatitli ¢ocuklarda en sik besin alerjisidir(31). Atopik dermatitli
cocuklarda yapilan oral besin yiikleme testi sonuglarina gore hastalarin licte ikisinde

yumurta alerjisi tespit edilmistir(27).

Asir1 duyarhilik reaksiyonlart Gell ve Coombs tarafindan 4 immiinolojik
mekanizmayla siniflandirilmistir. Tip 1 asir1 duyarlilik reaksiyonu IgE aracilidir ve
tirtiker, anjioddem ve anafilaksi gibi akut reaksiyonlar seklinde olusur. Tip 2 asirt
duyarhilik reaksiyonu IgG ve IgM aracili, antijenin hiicre yiizeyindeki antikoruna
baglanarak sitotoksik etki goOstermesi seklinde olusur. Tip 3 asir1 duyarlilik
reaksiyonu antijen antikor kompleksinin hedef dokulara ¢6kmesiyle ortaya ¢ikar. Tip
4 asir1 duyarhlik reaksiyonu ise gecikmis tip (hiicresel) asir1 duyarlilik reaksiyonu
olarak smiflandirilir. Asirt duyarlhilik reaksiyonlarinin smiflamasi Tablo 6’da

gosterilmistir(43).
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Tablo 6. Asin

Siniflamasi)(43)

Tip Mekanizma

v

IgE aracih

Sitotoksik Reaksiyon (1gG ve

IgM aracihi)
Immiin Kompleks Aracili
(1gG, IgM, IgA ve IgE

aracihig ile)

Gecikmis/ Hiicresel Aracih

Reaksiyonlar

Duyarlilik Reaksiyonlarinin ~ Siiflamasi

(Gell ve Coombs

Klinik

Anafilaksi, tirtiker, anjioddem

Hemolitik anemi, trombositopeni,

interstisyel nefrit

Serum hastaligi, ilag atesi, bazt cilt

eripsiyonlart ~ ve  vaskiilitler  (immiin
kompleksler kiiciik damarlara ve bdbrek

glomeriillerine ¢oker)

Kontakt dermatit, morbiliform eriipsiyonlar
(gec baslangicl), interstisyel nefrit, Steven
Jhonsan Sendromu (SJS)/Toksik Epidermal
Nekroliz (TEN), hepatit, Akut Generalize
(AGEP) (T

Ekzantematoz  Pustiilozis

lenfositlerin  duyarlanmast ile

gelir)

meydana

Yumurta alerjisinde klasik olarak Tip 1 (IgE aracili) asir1 duyarlilik

reaksiyonu olugmaktadir. Tip 4 (Gecikmis) asir1 duyarlilik reaksiyonlar1 ise daha

nadir olarak goriilmektedir(42). Baz1 hastalarda birkag g¢esit immiin mekanizmanin

beraber katkisi ile agirt duyarlilik klinigi olusabilmektedir(43). Baslica IgE aracili ve

IgE aracili olmayan reaksiyon ornekleri Tablo 7°de gosterilmistir.
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Tablo 7. IgE Aracili ve IgE Aracili Olmayan Besin Alerjileri

Akut Baslangich IgE ve Hiicre IgE Aracih Olmayan Hiicre Aracili
(IgE aracih) Aracili (Gec baslangich-
(Ge¢  baslangich- kronik)
kronik)
Urtiker, Angjioddem Atopik dermatit Besin protein iliskili Alerjik kontakt
enterokolit sendromu  dermatit
Oral alerji sendromu Eozinofilik Besin protein iliskili
gastropati alerjik proktokolit
Rinit-Astim Heiner Sendromu
Erken gastrointestinal Colyak Hastaligi
hipersensitivite
Anafilaksi

Gecikmis  besin ile
indiiklenen anafilaksi

Besin iliskili- egzersiz
ile tetiklenen anafilaksi

2.7.1. IgE Aracilh Reaksiyonlar

Yumurta alerjisi IgE aracili besin alerjilerinin en iyi 6rneklerindendir. Oral
tolerans gelismesindeki yetersizlik sonucu agir1 bir sekilde spesifik IgE antikoru
tiretimi olur. Bu antikorlar mast hiicreleri ve bazofillerdeki yiiksek afiniteli
reseptorlere (FceRI1) ve makrofaj, monosit, lenfosit ve plateletlerdeki diisiik afiniteli
reseptorlere (FceRIl) (CD23) baglanir. Yumurta alerjenleri mukozal bariyeri gecip
mast hiicreleri ve bazofillerin IgE’lerine baglandiginda bu hiicrelerden diiz kas
kasilmasi, vazodilatasyon ve mukozal sekresyona sebep olan mediatorler salgilanir
ve tipik akut asir1 duyarlilik semptomlar: ortaya ¢ikar. Aktive mast hiicrelerinden
gecikmis yanita katkida bulunan sitokinler de salmir. Ik 4-8 saatte nétrofiller ve
eozinofiller yanit bolgesine istila ederler ve trombosit aktive edici faktér (PAF),
peroksidazlar, eozinofil katyonik protein gibi farkli mediatorler salinir. Sonug olarak
24-48 saatin sonunda lenfosit ve monositlerin infiltrasyonu ile etkilenen bdlgelerde
kronik inflamasyon gdzlenir. Bu hiicrelerden kutandz ve bronsial hipersensitiviteden

sorumlu olan histamin salic1 faktor (HRF) de salinir(4).
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2.7.2. IgE Aracili Olmayan Asir1 Duyarhlik Reaksiyonu

Bazi advers reaksiyonlarda altta yatan patojenik faktorler tam olarak
aciklanamasa da immiinolojik bir mekanizma ile oldugu diisiiniilmektedir. Yumurta
alerjisinde Tip 2 ve Tip 3 asir1 duyarlilik reaksiyonu reaksiyonlarinin énemli bir rol
almadigr bilinmektedir. Bununla birlikte hiicre aracili Tip 4 asirt duyarlilik
reaksiyonu antijene maruz kaldiktan birkac¢ saat sonra baslayan reaksiyonlarda rol
oynar. Eozinofilik gastroenterit, 6zefajit ve atopik dermatit bu reaksiyonlara
ornektir(4).

2.7.3. Spesifik Besin Tliskili Alerjik Durumlar

2.7.3.1. Besin iliskili Anafilaksi

Besin iligkili anafilaksi hizli baslangichi ve 6liimle sonuglanabilen ciddi bir
alerjik reaksiyondur(16,44). Yaygin olarak deri ve GIS semptomlariyla ortaya ¢ikan
yumurta alerjisinde bazi1 agir vakalarda anafilaksi olusabilmektedir(31). Tipik olarak
IgE aracili besin iligkili anafilakside, daha 6nceden duyarlanmis olan mast hiicreleri
ve bazofillerden sistemik etkisi bulunan mediator salinmmi  oldugu
distintilmektedir(16). Genellikle hava yolu, solunum ve dolasim problemleri
seklinde ortaya cikar. Cilt ve mukozal tutulum her zaman goriilmeyebilir(45).
Avrupa Alerji ve Klinik Immiinoloji Akademisi rehberine gore anafilaksi tani

kriterleri Tablo 8’de gosterilmistir(46).

19



Tablo 8. Anafilaksi Tani1 Kriterleri(46)

1. Ani baslayan (dakikalar veya birka¢ saat i¢inde) cilt, mukoza veya her
ikisinin birden tutuldug(Ju durumda (yaygin trtiker, kas[lmt1 veya flushing,
dudaklarda, dilde veya wuvulada sCis[lik, konjunktivit  gibi)
as[JaglJidakilerden en az birinin olmasi

a. Solunum bulgular (nefes darlig(1, bronkospazm, stridor, hipoksi
gibi)
b. Kardiyovaskiiler bulgular (hipotansiyon, kollaps gibi)

2. Olas1 bir alerjenle kars(lilas[imadan kisa bir siire sonra (dakikalar veya

birkac saat i¢inde) as[]ag[Jidakilerden 2 veya daha fazlasinin olmasi

a. Cilt veya mukoza tutulumu (yaygin irtiker, kas[lint1 veya
flushing, dudaklarda, dilde veya uvulada s(Jis[Jlik, konjunktivit

gibi)
b. Solunum bulgulari (nefes darlig[l1, bronkospazm, stridor, hipoksi
gibi)

C. Kardiyovaskiiler bulgular (hipotansiyon, kollaps gibi)

d. Persistan gastrointestinal semptomlar (kusma, kramp tarzinda
karin agris1 gibi)

3. Bilinen bir alerjenle maruziyetten kisa bir siire sonra (dakikalar veya birkag
saat i¢inde) hipotansiyon olmasi

*Tan i¢in bahsedilen 3 segenekten 1’inin tam olarak karsilanmasi gerekmektedir.

Nadir birka¢ vakada yumurtaya bagli Olimle sonuglanan anafilaksi
bildirilmistir(31,47). Provokasyon caligmalarinda %5-10 siklikta
gosterilmistir(42,48,49). Cig ya da az pismis yumurta tiiketimiyle iyi pismis
yumurtaya gore ¢ok daha ciddi klinik reaksiyonlar goriilebilmektedir(42). Nadir

olarak egzersizle tetiklenen anafilaksiye neden olabilmektedir(50).
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2.7.3.2. Gastrointestinal Besin Alerjileri

Gastrointestinal besin alerjileri, besin antijenlerine karst istenmeyen
immiinolojik yanitlardan kaynaklanan bir spektrum igerir. Bununla ilgili birkag

spesifik sendrom tanimlanmustir.
2.7.3.2.1. Erken Gastrointestinal Alerji

Alerjik besin alimindan sonra {ist gastrointestinal semptomlarin dakikalar
igerisinde, alt gastrointestinal semptomlari ise bir kag saat gecikme ile olustugu besin
alerjisi  sendromudur(16,51). Cogunlukla anafilaksi olarak gortlir. Tim
gastrointestinal semptomlar arasinda kusma en sik goriilenidir. Ayn1 zamanda akut

IgE aracili reaksiyon diigiindiiren 6nemli bir semptomdur.
2.7.3.2.2. Alerjik Eozinofilik Ozefajit (EOE)

Ozefagusta lokalize eozinofilik inflamasyon ile karakterizedir(16,52,53). Baz1
hastalarda alerjen besinden uzak durulmasi histopatolojide diizelme saglamaktadir.
Alerjik eozinofilik 6zefajit cogunlukla besin spesifik IgE iliskili olsa da besin
alerjisinin etyolojideki yeri kesin olarak gosterilememistir. IgE aracili ve IgE aracili
olmayan mekanizmalar birlikte etkilidir(16). Kiigiik ¢ocuklarda EoE beslenme
bozuklugu, kusma, reflii semptomlari ve karin agrisi seklinde goriiliirken adélesan ve

eriskinlerde daha siklikla disfaji sekline ortaya c¢ikar.
2.7.3.2.3. Eozinofilik Gastroenterit (EG)

Eozinofilik gastroenterit de hem IgE aracili hem IgE aracili olmayan
mekanizmalarla meydana gelir. Gastrointestinal kanali lokalize ya da daha genis bir
alaninin eozinofilik infiltrasyonu sonucu ortaya ¢ikan semptomlar dizisidir. Alerjik

eozinofilik 6zefajit, EG’nin en sik goriilen seklidir(16).
2.7.3.2.4. Besin Protein liskili Alerjik Proktokolit (AP)

Genellikle saglikli goriinen ¢ocuklarda diskiyla karisik sekilde kan
saptanir(51). Besin spesifik IgE genellikle yoktur. Kusma, ishal biiyiime geriligi gibi

sistemik semptomlarin olmamasi ile benzer diski 6zelligi olan diger gastrointestinal
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besin alerjisi sendromlarindan ayrilir. Cogu infantta anne siitii alirken semptomlar

baslar(16).
2.7.3.2.5. Besin Protein Iliskili Enterokolit Sendromu (BPIES)

BPIES infantlarda goriilen, kronik kusma, ishal ve biiylime geriligi ile ortaya
cikan, IgE aracili olmayan klinik tablodur. Alerjen besinin belirli bir siire
eliminasyonu sonrasi tekrar tiikketilmesinden sonra tekrarlayan kusma ve ishal
seklinde, dehidratasyona sebep olabilen sendrom gelisebilir. Bu klinik tabloya en sik
sebep olan besinler soya ve inek siitiidiir, yumurta ile de nadir olarak

gelisebilmektedir.
2.7.3.2.6. Oral Alerji Sendromu (OAS)

OAS polen iliskili besin alerjisi sendromu olarak da bilinen, genellikle ¢ig
sebze ve meyve tiikketimiyle goriilen, dudaklar, agiz ve bogaz siirli, IgE aracili alerji
sendromudur. Cogunlukla polen alerjisi bulunan hastalarda goriiliir. Dudaklar, dil

ag1z ve bogazda sislik hissi, karincalanma, kasinma seklinde ortaya ¢ikar(16).

2.7.3.3. Besin Alerjisinde Cilt Reaksiyonlar:

Besin alerjilerinde en sik klinik prezentasyon cilt bulgulariyla olur. IgE aracili
(trtiker, anjioddem, kizariklik, kasinti), hiicre aracili (kontakt dermatit, dermatitis
herpetiformis) ve miks IgE ve hiicre aracili (atopik dermatit) reaksiyonlar seklinde

olur.
2.7.3.3.1. Akut Urtiker

Akut trtiker IgE aracili besin alerjisinin en sik karsilagilan seklidir. Besin
alerjisi akut iirtikerin en sik sebebi degildir. Nadiren kronik iirtikere de neden
olabilmektedir(54). Lezyonlar alerjen besinin alinmasindan sonra hizla gelisir ve
birka¢ milimetreden birka¢ santimetreye degisen boyutlarda polimorfik, diizensiz

veya yuvarlak sekilli kirmizi basmakla solan kabarikliklar seklinde ortaya ¢ikar.
2.7.3.3.2. Anjio6dem
Anjioddem cogunlukla iirtiker ile birlikte goriiliir ve IgE aracilidir. Subkiitan
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dokular (yiiz, eller, kalcalar, genital organlar), abdominal organlar ve iist hava
yolunu igeren, karincalanma- kasinma olmayan, ddematdz sisliktir(54). Ust hava
yolunun tutulmasi acil miidahale gerektirmektedir. Akut iirtiker ve anjioddem

anafilakside de goriilebilir.
2.7.3.3.3. Atopik Dermatit

Atopik egzama olarak da bilinen atopik dermatit cildin bariyer disfonksiyonu
ile ¢evresel faktorler (iritanlar, mikroplar, alerjenler) arasindaki etkilesime
baghdir(55). Cilt bariyer proteini filaggrinin mutasyonu transkutan alerjen
duyarlanmasina ve atopik dermatitli hastalarda besin alerjisi gelismesine sebep
olmaktadir(56,57). Her atopik dermatitli hastada besin alerjisi olmayabilir ancak

besin alerjisi varlig1 patogenez ve klinigin siddetinde etkilidir(58).
2.7.3.3.4. Alerjik Kontakt Dermatit

Alerjik kontakt dermatit, gida katki maddelerinde ya da bazi besinlerde dogal
olarak bulunan kimyasal haptenlere kars1 gelisen hiicre aracili alerjik reaksiyonlarin
neden oldugu bir egzama tiriidiir. Klinik oOzellikleri arasinda belirgin kasinti,

kizariklik, papiiller, vezikiiller ve 6dem bulunur(16).
2.7.3.3.5. Kontakt Urtiker

Kontakt tirtiker immiinolojik (proteinlere karsi IgE aracili reaksiyonlar) veya
immiinolojik olmayan (dogrudan histamin salinimi) mekanizmalara ile
olusabilir(16).
2.7.3.4. Besin Alerjisinde Solunum Sistemi Reaksiyonlar:

IgE aracili besin alerjisinin solunumsal belirtileri siklikla sistemik alerji
reaksiyonlar sirasinda ortaya ¢ikar ve ciddi anafilaksinin 6nemli bir
gostergesidir(59). Besin alerjisi izole solunumsal semptomlarin nadir bir
nedenidir(16).

2.7.3.4.1. Heiner Sendromu

Heiner sendromu bebeklerde ve geng ¢cocuklarda goriilen nadir bir hastaliktir.

23



Inek siitii alimindan sonra baslayan, alt solunum yollariyla ilgili semptomlarla ortaya
cikan ve pulmoner infiltrasyon, {ist solunum yolu semptomlari, gastrointestinal
semptomlar, biiylime geriligi ve demir eksikligi anemisi ile iliskisi gosterilmis, IgE

aracili olmayan immiin reaksiyon ile gelisen klinik tablodur(16).

2.7.4. Yumurta Alerjisinde Klinik Bulgular

Yumurta alerjisinde IgE aracili olmayan reaksiyonlar gosterilse de ¢ogunlukla
IgE aracili semptomlar goriiliir(4). Besin alerjisine bagh gelisen bazi1 6zel klinik

sendromlar yumurta alerjisine bagli da goriilebilmektedir(16).

Klasik olarak yumurta aki spesifik IgE aracili tip-1 asirt duyarlilik reaksiyonu
olarak goriiliir. Gecikmis hipersensitivite reaksiyonlar ise klinikte dermatit olarak
g6zlenir(42). Eozinofilik bagirsak hastaliklar1 ya da yumurta aracili enterokolit gibi
IgE aracili olmayan klinik tablolar da olusabilmektedir. Kiigiik ¢ocuklarda klinik

semptom olmadan yumurta aki proteinlerine duyarlanma da gozlenebilir(31).

Hastada yumurta aki spesifik IgE saptanmasi yumurtaya karsi Tip 1 asir
duyarlilik reaksiyonu olma riskinin yiiksek oldugunu tahmin ettirmektedir. Bununla
birlikte yumurtanin alinis sekli, zamani ve alinan miktarla alerji gelismesi arasindaki
iliski net olarak gdsterilememistir. inek siitii, yer fistig1 gibi diger besin alerjilerinin

bulunmasinin yumurta alerjisiyle iligkili olabilecegi gosterilmistir(42).

Yumurta alerjisinde ilk semptomlar genellikle yasamin ilk bir yilinda baslar.
En yaygin semptomlar %90 siklikla eritem, lrtiker ve egzamatoz
kizarikliktir(31,48). Mide-bagirsak semptomlari, karin agrisi ve kusma (genellikle
diger akut tip semptomlarla birlikte) da %40-50 siklikta goriilmektedir. IgE aracili,
hiicre aracili ya da miks tipte olabilen alerjik eozinofilik 6zefajit ve alerjik
eozinofilik gastroenterite sebep olan en sik besin alerjenlerinden biri de yumurtadir.
Alerjik eozinofilik 6zefajit siklikla bebeklik ve addlesan donemde goriiliirken alerjik
eozinofilik gastroenterit herhangi bir yasta goriilebilir. Besin protein iligkili
proktokolit ve besin iliskili enterokolit hiicre aracili mekanizmayla olusur ve
yumurtaya bagli da goriilebilmektedir(31). Bu vakalarda klinik bulgular etkilenen

anatomik lokalizasyona gore degismektedir.
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Enterit ve enterokolit durumunda, besin alimindan 2-3 saat sonra baglayan
kusma, hastanin genel durumunda bozulma, hipotansiyonun eslik etmedigi solukluk
gozlenir. Proktokolit ise genel durumu, beslenmesi iyi, anne siitii alan bebeklerde
kanli, mukuslu digkilama seklinde ortaya ¢ikar. Alerjik proktokolit inek siitiine bagh
cok daha sik goriilmesine ragmen yumurta da sebep olabilmektedir. Eozinofilik
Ozefajit kusma, karmn agrist ve disfaji ile karakterizedir. Cok kiiclik bebeklerde
istahsizlik, besin reddi ve kilo kaybi1 goriiliirken daha biiyiik ¢cocuklarda mide agrisi,
bulant1 ve retrosternal agr1 olabilmektedir. Klinik bulgular gastro-6zefagial refliiyle

benzerlik gosterebilmektedir(4).

Yumurta alerjisinde goriilebilen klinik bulgular Tablo 9’da gosterilmistir(25).
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Tablo 9. IgE Aracili Yumurta Alerjisinde Sistemlere Ait Belirti ve Bulgular(25)

Sistem Belirti ve bulgular

Deri-mukoza - Kasinti
- Eritem
- Flushing
- Urtiker
- Anjioddem
- Egzema
- Morbiliform dokiinti
- Gozlerde kasint
- Gozlerde hiperemi
- Gozlerde sulanma

Ust solunum yolu - Burun akintis
- Burun kasintisi
- Burun tikaniklig:
- Hapsirik
- Laringeal 6dem
- Ses kisiklig1
- Kuru oksiiriik

Alt solunum yolu - Oksiiriik
- Hisilti- wheezing
- Nefes darligi
- Gogiiste sikisma

Gastrointestinal sistem - Agizda, damakta, dilde, dudakta kasinti
- Bogazda kuruluk, kasinti
- Dil, dudak, damakta sislik
- Yutmada zorluk
- Besini reddetme
- Bulant1
- Kusma
- Karm agrisi
- Abdominal kramp
- Ishal

Kardiyovaskiiler sistem - Tasikardi
- Hipotansiyon
- Bas donmesi
- Halsizlik
- Senkop
- Biling kayb1
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Cogu vakada klinik bulgular1 olan ve yumurta alerjisi siiphesi gelisen hastalar
tibbi yardima bagvurmaktadir. Bu nedenle klinik tani irtiker, anjioodem, yumurta
alimindan kisa siire sonra gelisen kusma, hisiltt semptomlar1 bulunan hastalarda
spesifik IgE’nin gosterilmesi ile konmaktadir. Asagidaki durumlarda hastalar alerji

klinigine yonlendirilmelidir:

- Onceden bilinen yumurta alerjisi olan ve solunum sistemi (Sksiiriik,
hisilt, bogazda sisme hissi), gastrointestinal sistem (kusma, ishal) veya
dolasim sistemi (bayilma, sok) ile ilgili semptomlari olan,

- Yumurta alerjisi semptomlariyla birlikte diizenli astim koruyucu tedavi
kullanan veya kotii kontrollii astimi olan,

- Tani net degilse veya teyit edilmesi gerekiyorsa

- Ciddi egzama

- Persistan veya eriskin baslangich

- Influenza veya sar1 humma asilamasi gereken durumlarda

- Baska bir besin alerjisiyle birlikte goriilen yumurta alerjisi(42)

2.8. Yumurta Alerjisinde Tam

Besin alerjisi tamisinin dogru sekilde konmasi ve alerjik besinden uzak
durulmasi, ciddi akut alerjik reaksiyonlarin ve kronik semptomlarin engellenebilmesi
acisindan Onemlidir. Bunun yani sira yanlis tant konmasi, gereksiz diyet
kisitlamasina ve bunun sonucu olarak da beslenme diizeninde ve sosyal yasamda

zorluklara sebep olabilmektedir(60).

Tim diger besin alerjilerinde oldugu gibi yumurta alerjisinde de tani

asagidaki maddelere dayanmaktadir:(4)

- Destekleyici klinik dykiiniin bulunmasi
- Anlaml bir alerji testinin bulunmasi
- Taniy1 dogrulayici altin standart bir testin uygulanmasi
2.8.1. Oykii ve Fizik Muayene
Yumurta alerjisinde tutarli ve net bir Oykii tanida olduk¢a Onemli yere

sahiptir. Yumurta ile her karsilasma sonrasi saatler i¢inde semptom ve bulgularin
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ortaya c¢ikmasi, yumurta eliminasyonu ile semptomlarin kaybolmasi c¢ok biiylik
olasilikla IgE aracili besin alerjisi olabilecegini diislindiiriir. Ancak o&zellikle
cocukluk doneminde besin intoleransi, besin intoksikasyonu gibi durumlar
ebeveynler tarafindan besin alerjisi olarak adlandirilabilir ve tanmiyr yanlis
yonlendirebilirler. Besin alerjilerinin prevelansiyla ilgili 2014 yilinda Avrupa’da
yapilan bir metaanalizde ebeveynleri tarafindan besin alerjisi oldugu bildirilen
cocuklarin tanisal testler sonrasi sadece %10’unda besin alerjisi oldugu

gosterilmistir(61).
Klinik tan1 asagidaki maddeleri i¢ceren ayrintili bir 6ykii alinmasini gerektirir:

2.8.1.1 Besin ile Ilgili
- Biitiin yumurta, yumurta sarist ve yumurta akiyla karsilasma yast
- Ilk reaksiyon gerceklestigi yasta yumurtanin tamammin alinip alinmadig,
yumurtayla ilk kez mi karsilasildig1 yoksa bir siiredir tiiketiliyor mu oldugu
- Farkli pisirme yontemlerinin (¢ig, az pigsmis, omlet, firinlanms, vb.) tolerans
gelismesi lizerine etkisinin belirtilmesi

- Reaksiyona sebep olan besin miktari

Semptomlar genellikle besinin direk oral alim1 yoluyla ya da baska bir besin
icerisinde gizli alerjen olarak alinmasiyla olusur. Bunun yani sira yumurtanin
dogrudan ya da dolayli yoldan yumurtanin cilt temasiyla (6pme, oynama, doviilmiis

yumurtanin ugucu partikiillerine maruz kalma) da olabilir(4).

2.8.1.2. Semptomlarla Tlgili

- Semptomlarin kesin bir agiklamas1 gereklidir.

- Besin alim1 ve semptomlarin ortaya ¢ikmasi arasinda gegen siire
Besin aliminda sonra ilk 2 saat igerisinde baslayan semptomlar IgE aracili
alerjiyi diisiindiirmektedir.

- Tedavi gerekliligi ve iyilesme siiresi dolayli olarak durumun ciddiyetini
gostermektedir. Semptomlarin 12 saatten uzun siirmesi ya da sonraki
donemde alevlenmeler gostermesi diger hastaliklar1 ayirict tamida akla
getirmelidir.

- Yumurta tiikketimiyle iligkili tekrarlayan klinik bulgular tanida en giiclii kaniti
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olusturmaktadir.

- Hastanin en son semptomlar1 {izerinden gecen siire.
Eger hastanin semptomlari iizerinden uzun zaman gegctiyse tani i¢in yeniden
degerlendirme yapilmalidir.

- Bebeklik doneminde yumurta alerjisi tanisi diizenli olarak yeniden gozden

gecirilmelidir. Clinkii ¢ogu vakada yumurta alerjisi gegicidir(4).

2.8.1.3. Hasta ile Tlgili
- Bilinen bagka besin alerjisi olan veya atopik dermatiti bulunan hastalarda deri
testleri ve serum IgE diizeylerinin belirlenmesi yumurtaya duyarlanmay1
gostermektedir. Ancak yumurta tiiketimi ile semptomu bulunmayan
hastalarda bu duyarlanma anlamli kabul edilmemelidir.
- Ailede atopi oykiisii, bagka besin alerjisi varligi, astim-hisilti varligi ve atopik

dermatit olup olmadig1 sorgulanmalidir.

Alinan 6yki ayrintili bir fizik muayene ile tamamlanmalidir. Muayenede
yumurta alerjisinde sik karsilasilan atopik dermatitle ilgili bulgulara 6zellikle dikkat
edilmelidir. Eritem, trtiker, 6dem gibi kutanéz semptomlar, kusma ishal gibi
gastrointestinal semptomlar bu yas grubunda sik goriilen viral enfeksiyonlar ile
karistirtlabilir. Benzer sekilde gastrointestinal semptomlarla gelen hastada besin

kontaminasyonuna bagl gelisen bakteriyel enfeksiyonlar da akla gelmelidir.

Asagidaki  maddelerin  bulunmasi alerji  varhigin1  biiyik  6l¢iide

desteklemektedir:

- Yumurta tiikketimi ve semptomlarin baslamasi arasinda kisa siire olmast
- Enfeksiyon diisiindiirecek ates vb. durumlarin olmamasi
- Klinik bulgularin saatler i¢inde ortadan kaybolmasi

- Hastanin yumurtadan uzak kaldig: siirede semptomsuz olmasi(4)

2.8.2. Tanisal Testler

2.8.2.1. Deri Prik Testi

Deri prik testi sadece yumurta alerjisi klinik siiphesi varsa yapilmalidir.

Tarama yontemi olarak disiik prediktif degeri vardir(42). Deri prik testinde
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kullanilan antijenler ovomukoid (OVM Gal d1), ovoalbumin (OVA Gal d2), yumurta
aki, yumurta sarisi igin ticari ekstrelerdir ve yiiksek tanisal duyarliliga sahiptir.
Uygulama sekli; yaumurta aki ve yumurta sarisi i¢in 10 mg/ml’lik, OVA ve OVM i¢in
1 mg/ml’lik konsantrasyonda gliserinlenmis ekstreler kullanilir(4). Iyi bir klinik
Oykiiyle birlikte deri prik testinde 3 milimetre ve {izerinde kabariklik olugmasi pozitif
kabul edilir. Ancak yumurta alerjisini destekleyecek bir klinik 6ykii olmadigi
durumda deri prik testinin 3-5 mm arasinda olmasi anlamsiz olabilir(4,42).
Cocuklarda tani i¢in anlamli kabul edilen deri prik testi degerleri Tablo 10°da
gosterilmistir(62).

Tablo 10. Cocuklarda besin alerjisi tanisinda deri prik testinde anlamli kabul edilen
endurasyon caplar1(62)

Besinler 2 yas iizeri ¢ocuklarda 2 yas alt1 ¢ocuklarda
Yumurta >7 mm 25 mm
Siit >8 mm >6 mm
Yer fistig1 >8 mm >4 mm

Deri prik testleri yiiksek fakat degisken duyarlilik ve disik ozgilliige
sahiptir(4). Pozitif prediktif degeri diisiik, negatif prediktif degeri ise yiksektir.
Sonug olarak yeterli miktardaki bir ekstere ile yapilan deri prik testinin negatif

gelmesi IgE aracili yumurta alerjisinin dislanmasini saglayabilir(4,49).

Deri prik testinde yumurta aki i¢in 5 milimetre ve {izeri yiiksek 6zgiillik ile
iliskilidir (2 yas alti ¢ocuklarda) ve c¢ogu vakada taniyr dogrulamak igin besin
yiikkleme testine gerek kalmamaktadir(63). Deri prik testindeki olusan kabarikligin
genisligi ile alerjinin ciddiyeti arasinda bir iliski yoktur. Sekil 2°de yumurta alerjisi
tanis1 i¢in pratik bir klinik yaklagim sunulmaktadir(42).
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Yumurtaya bagli atipik

Yumurtaya karst Tip-1 reaksiyon Oykiisii yok

reaksiyon Oykiisii
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Deri prik testi Deri prik testi
testi testi
Deri prik Muhtemel Deri prik Dislanmis
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> alerjisi alerjisi
l <3m
Tekrarla ve -
serum yumurta . -
sp IgEydﬁzeyi — O..rﬁ: e
bak yukleme testi

Sekil 2. Yumurta alerjisi tan1 algoritmasi(42)

Deri prik testlerinin piyasada bulunan standart yumurta antijenleri ile
yapilmasi 6nerilmektedir. Cig yumurta ile de DPT yapilabilmektedir ancak oral besin

yiikleme testi sonucu 6ngérmedeki degeri tam olarak belirlenememistir(42).

2.8.2.2. Serum Spesifik IgE Olciimii
Serumda yumurta spesifik IgE diizeylerinin o6l¢iilmesi yumurta alerjisi
tanisinda en onemli in vitro testlerden biridir. Tutarli bir oykii ile birlikte serum

yumurta spesifik IgE diizeyinin pozitif olmasi1 IgE aracili yumurta alerjisi tanisini
destekler(25).

In vitro alerjen spesifik IgE diizeyi kantitatif bir dl¢iim saglayan, standardize
in vitro IgE analizleri kullanilarak 6lgiilebilmektedir(42). Bu ol¢iim yontemleri;
ELISA (enzyme-linked immunosorbent assay), RAST (Radialergosorbant), CAP
system FEIA (fluorescence enzyme-labeled assay), UniCAP, Fisher Thermo
Scientific, Uppsala, Magic Lite immunochemiluminometric assay seklinde
siralanmaktadir(29). Son 10 yilda yapilan ¢alismalarda, besin spesifik IgE
antikorlarinin dl¢iimiiniin bu kantitatif yontemlerle yapilmasinin semptomatik IgE

aracili besin alerjisini gostermede daha yiiksek prediktif degere sahip oldugu

31



gosterilmistir(64). Yumurta alerjisi tanisinda kullanilan spesifik IgE diizeylerinin

siir degerleri Tablo 11°de sunulmustur(29).

Tablo 11. Yumurta alerjisi tanisinda tani koydurucu yumurta spesifik IgE
diizeyleri(29)

Alerjen Tam Duyarhbk Ozgiillik  Pozitif Negatif

koydurucu prediktif = prediktif
diizey deger deger
(KUA/L™) (%) (%)

Yumurta aki 7 61 95 98 38

(>2yas)

Yumurta aki 0,35 91 77 95 68

(<2 yas)(48)

*KUAa/L: litrede spesifik alerjen diizeyi (kilo tinite)

Serum spesifik IgE diizeyi pozitif olan pek c¢ok hasta klinik olarak
asemptomatik olmasinin yani sira yumurta spesifik IgE diizeyleri ile klinik reaktivite
arasinda bir iliski oldugu da bilinmektedir(42). Tanisal degerleri asan besin spesifik
IgE diizeyi tespit edilmis hastalarda 9%95°ten daha fazla oranda alerjik besin
alimindan sonra alerjik semptomlar olustugu goriilmektedir(29). Serum spesifik IgE
diizeyleri hasta izleminde kullanilmaktadir. Yumurta, siit ve yer fistigi i¢in 2
KUa/L’nin altinda distiigiinde eger hasta da uzun zamandir asemptomatik ise besin
alerjisinin devam edip etmedigini gostermek igin oral provokasyon testi

planlanmalidir(65).

2.8.2.3. Besin Yiikleme Testi (BYT)

Besin ylikleme testleri IgE aracili besin alerjisi tanisinda 6nemli bir yere
sahiptir. Alerjistler tarafindan, besinlere karsi gelisen akut ve bazen gecikmis
hipersensitivitenin gosterilmesi ve besin alerjisi tanisinin dogru bir sekilde konulmasi
i¢in kullamlmaktadir. Ik kez Mayis 1976’da Cift Kor Plasebo Kontrollii Besin
Yiikleme Testi(CKPKBP) seklinde uygulanmistir(65). Cift Kor Plasebo Kontrollii
Besin Yiikleme Testi (CKPKBP) besin alerjisi tanisinda altin standart tan1 yontemi
olarak kabul edilmektedir. Besin alerjisinin yani sira oral tolerans gelisimini

belirlemede de kullanilir(66). Hastanin alerji Oykiisii, yasi, daha once gecirdigi
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alerjik besin reaksiyonlari, deri prik testi sonucu, besin spesifik IgE diizeyi sonuglari
ve eslik eden baska besin alerjisi varligi gibi pek ¢ok faktor degerlendirilerek karar

verilmelidir. Besin yiikleme testi endikasyonlar1 su sekilde siralanabilir;

- Ilk tamda besin alerjisinin sebep oldugu akut reaksiyonlarin tanimlanmas1 ve
bu reaksiyonlara gore besin alerjisinin izleminin saglanmasi

- Atopik dermatit veya alerjik eozinofilik 6zefajit gibi kronik durumlarla
iliskili besin alerjilerinin akut reaksiyonlara neden olup olmayacaginin
belirlenmesi

- Subjektif yakinmalar nedeniyle diyet kisitlamasi olan hastalarda diyetin
genisletilebilmesi

- Capraz reaktif besinlere karsi tolerans durumunun belirlenmesi

Besin yiikleme testi sonucunda klinik bir reaksiyon gelismisse pozitif ya da
basarisiz, herhangi bir klinik reaksiyon olusmazsa negatif ya da basarii BYT olarak
adlandirilir. Pozitif BYT’lerin hayati tehdit eden anafilaksi dahil akut alerjik
reaksiyonlar, atopik dermatitin alevlenmesi ve 6zellikle besin alerjisi ile ilgili daha
fazla anksiyeteye sahip biiylik cocuklar, ergenler ve eriskinlerde duygusal stres
yaratma gibi riskleri olabilmektedir. Yapilan BYT’nin pozitif sonuglanmasinin
faydalar1 da vardir. Alerjik besinden siirekli ve kesin olarak uzak kalinmasinin
gerekliliginin gosterilip stirekli danigmalik ithtiyacinin ortaya konmasini saglar. Besin
alerjinin tanisi kesin olarak konulur. Hasta ve ailesinin besin alerjisinin bilmedikleri
noktalariyla ilgili anksiyetesi azaltilir. Negatif BY T nin faydasi ise hastanin diyetinin

genigletilebilmesi, beslenme ve yasam kalitesinin iyilestirilmesidir(65).

Hastanin besin alerjisi ile ilgili oykiisii, deri prik testi sonuglar1 ve serum
spesifik IgE sonuglar1 yiiksek oranda besin alerjisi diistindiiriiyorsa BYT daha
sonraya ertelenebilir. Yakin zamanda besin ile iliskili anafilaksi gegirme Oykiisii
bulunan ya da kontrol altinda olmayan astimi bulunan hastalarda BYT rolatif
kontrendikedir. Kardiyovaskiiler hastaliklar gibi anafilaksi gelismesi halinde
kullanilacak ilaglarin hastaligi kotiilestirebilecegi durumlarda, beta bloker ilag
kullaniminda kontrol altinda olmayan ciddi egzama ve alerjik riniti olan hastalarda
da BYT ertelenebilir. Besin yiikleme testinin kontrendike oldugu veya yapilmasinin

onerilmedigi durumlar Tablo 12’de listelenmistir(65).
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Tablo 12. Besin yiikleme testinin kontrendike oldugu veya yapilmasinin 6nerilmedigi
durumlar

Anafilaksi riskinin yiiksek oldugu - Gegirilmis  anafilaksi  dykiisii
durumlar (6zellikle yakin zamanda)

- Agir veya kontrolsiiz astim

- Kardiyovaskiiler hastalik

- B-bloker kullanimi

Test sonucunun yorumlanmasinin zor - Agr atopik dermatit varliginda
oldugu durumlar - Agr alerjik rinit varliginda
- Aktif enfeksiyon

Besin yiikleme testi ii¢ yolla yapilabilir:

1) Agik besin yiikleme testi: Testin yapilacagi besinde hem doktor hem de hasta
haberdardir.
2) Tek kor besin yiikleme testi: Testin yapilacagi besinden sadece doktor
haberdardir. Hasta bilmez.
3) Cift kor besin yiikleme testi (CKPKBP): testin yapilacagi besini hem doktor
hem hasta bilmez.
2.8.2.3.1. Acik Besin Yiikleme Testi
Acik besin yiikleme testi genellikle besin alimindan sonra firtiker, hisiltt gibi
objektif semptomlar beklenen durumlarda, besinin dogal halinin kor olmayan sekilde
yedirilmesiyle yapilir(65). Genellikle ofis ortaminda, yasa uygun bir besinin
kademeli olarak artirilmasi seklinde uygulanir, sonrasinda 1-2 saatlik bir gozlem
yapilir. Hazirlanmasi ve uygulanmasi basittir. Ancak hastanin yasina, semptom tipine
ve kisilik ozelliklerine gore degisebilen bir taraf tutma olabilecegi i¢in yanilma pay1
yiiksektir. Acik besin yiikleme testinde negatif sonug¢ elde edilmesi anlamli kabul
edilebilirken agizda kasinti hafif bulanti gibi siibjektif semptomlarda koér besin
yiikleme testi ile dogrulama yapilmasi gerekebilmektedir(66,67). Ac¢ik BYT zaman
ve kaynak tasarrufu saglayan maliyet etkin bir prosediirdiir. Ciinkii stipheli besinlerin
sadece tlgcte birinde BYT pozitif olarak sonuglanmaktadir. Bu nedenle BYT

yapilmasini gerektiren siipheli besin reaksiyonu durumunda makul bir ilk tercih
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olarak kabul edilir. Ozellikle 3 yas alt1 cocuklarda acik BYT besin alerjisi tanisinda
yeterli olmaktadir(12,25).

Son zamanlarda yumurta alerjisinde anafilaksi riskini azaltmak igin
yumurtanin dogal hali yerine yiiksek 1siya maruz kalmis firinlanmis formuyla agik
besin provokasyonu yapilmaktadir(68). Bu asamada BYT pozitif sonuglanirsa
yumurtanin dogal hali ile olusabilecek daha siddetli reaksiyon riski azaltilmaktadir.
Ancak yumurtanin 1siya maruz birakilarak alerjenitesi azaltilmis formu ile de
anafilaksi riski olabilecegi unutulmamalidir.
2.8.2.3.2. Tek Kor Besin Yiikleme Testi

Tek kor besin yilikleme testlerinde hastaya hangi besin ile test yapilacagini
doktor bilir, hasta bilmez. Tek kér BYT hekimin hastanin anksiyetesi ve siibjektif
semptomlarin1 degerlendirebilme potansiyeline goére plasebo veya plasebo olmadan
yapilabilir. Plasebo olmayan tek kor BY T de hastaya silipheli besinin test sirasinda
belki verilecegi belki de verilmeyecegi sOylenir. Eger ayni giinde 2 besin ile test
yapilacaksa hastaya besinlerin siras1 soylenmez. Psikolojik tepki verdiginden
sliphelenilen hastalarda ilk o6nce plasebo test edilebilir. Semptom gelisirse CKPKBP
ile test tekrarlanabilir. Negatif sonuclanan agik BYT sonrasi besinin dogal halinin
acik olarak yedirilmesi i¢in son negatif sonug¢lanan testten yaklasik 2 saat gectikten
sonra ya da baska bir giinde yapilmasi ve yine yedirildikten sonra en az 2 saat
gbozlenmesi Onerilmektedir. Bu oOneriler acik beslenme baslanan ¢ocuklarda %3
olasilikla reaksiyon gelisme ihtimaline dayanmaktadir(69). Ag¢ik beslenme ile alinan
besinin daha fazla miktarda olmasi, muhtemelen alerjenin emilimi ve viicutta
dagilimi tizerine etki ettigi icin bdyle bir farklilik olabilmektedir. Besin diyette
normal hazirlama sekli ve miktarda sorunsuz sekilde tiiketilebildiginde tolerans
kanitlanmis olur(67).
2.8.2.3.3. Cift Kor Plasebo Kontrollii Besin Yiikleme Testi (CKPKBP)

Besin alerjisi tamisinda altin standart tan1 yontemi olarak kabul
edilmektedir(65). Hasta ve hekim yanliligini ortadan kaldiran bu testin hazirlama ve
uygulamasinin zaman almasi ve pahali olmasi nedeniyle klinik pratikte ¢ok sik
uygulanamamaktadir. Atipik ve siibjektif semptomlar varliginda, hasta ve ebeveyn
kaygisi yiiksek ise ve arastirma amacgh olarak tercih edilir. Test edilecek besinler ve

plasebolar degerlendirmede yer almayan tiglincli bir kisi tarafindan hazirlanir ve
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kodlanir. Boylece hem hasta hem de arastirmaci yanlili§i en aza indirilir. Test
besinleri ve plasebonun verilecegi seans siralamasi rastgeledir. Testin asamalari
tamamlandiktan sonra olusturulan kod kirilir ve sonuglar hasta ve ebeveyn ile
tartisilir.

Teste baglamadan once hastanin yasamsal bulgular1 (solunum hizi, kalp hizi,
kan basinc1 dlgiimleri) ve fizik muayene bulgular kaydedilmelidir. Ozellikle astimi
olan hastalarda Solunum Fonksiyon Testi (SFT) degerlendirmesi de yapilabilir. Acil
durumlar i¢in gerekli olabilecek ilaglar, oksijen, damar yolu malzemeleri, monitor
vb. ekipman hazir bulundurulmalidir.

Besin yiikleme testi pozitif sonuglandiginda olusan reaksiyonun siddeti
sonraki provokasyonlarda olusabilecek reaksiyonlarin siddetini tahmin etmek ic¢in
kullanilmamalidir. Ciinkii BYT’de semptom olustugu anda durduruldugu icin
sonraki seansta daha fazla miktarda besinle yapilacak provokasyonda daha siddetli
semptomlar olusabilir(70).

Yumurta ile oral besin yilikleme testi yapilmasi planlanan hastanin
antihistaminik kullanmaya gerek kalmadan en az 3 giin semptomsuz olmasi
gerekmektedir. Teste a¢ ya da 1-2 saat dncesinde hafif bir kahvalt1 yaparak gelmesi
onerilir. Olusabilecek semptomlar1 kisa siirede fark ederek uygun miidahaleyi
yapabilecek egitimli personel tarafindan gdzlenebilecegi rahat bir ortam
olusturulmalidir(4).

Oral besin yiikleme testi uygulama teknigi su sekildedir:

Yumurta oral besin yiikleme testi yumurta aki ile yapilir. Sadece yumurta
saris1 reaktivitesinden siiphelenilen durumlarda yumurta saris1 ve yumurta aki ile ayri
ayri, farkli glinlerde ve yumurta sarisindan baslanarak test yapilabilir. Cocuklarda
cogunlukla karsilagilan durum yumurta aki alerjisidir. Ancak bazen yumurta sarisi
alerjisi varken yumurta aki toleransi goriilebilir. Yumurta saris1 ve yumurta aki
dikkatli bir sekilde ayrilmalidir. Teste firinlanmis yumurta aki ile baslanir. Eger
tolere edilirse ¢ig yumurta aki ile devam edilir. Burada bakteriyel kontaminasyonu
onlemek igin pastorize yumurta da kullanilabilir(71). Bazi hastalar firmlanmis
yumurtay1 tolere edebilirken ¢ig yumurta ile ciddi semptomlar olusturabilirler(72).
Provokasyon testinde baslangi¢ dozu toplam dozun %0.1-1’i kadar olmalidir(65).

Ancak her hasta igin kisisellestirilebilir. Tam tolerans gelistigini garantilemek igin
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provokasyonda hastanin aldigi toplam dozun tam bir yumurtaya esdeger olmalidir.
Yumurta oral besin yiikleme testi doz semasi Tablo 13’te gosterilmistir(4).

Tablo 13. Yumurta oral besin yiikleme testi doz semasi(4)

Sira
1. Firmmlanmis yumurta aki
2. Pastorize yumurta aki
Doz
1. Firinlanmis yumurta aki (miktar 40 gram)
a. 2,5gr (1/16)
b. 5gr (1/8)
c. 10gr (1/4)
d. 20 gr (1/2) (yaklasik 4 gram protein)

2. Pastorize yamurta aki %2 yamurta aki=15 ml=1650 mg

a. 1mil=110 mg
b. 2 ml=220 mg
c. 4 ml=440 mg
d. 8 ml=880 mg

e. 16 ml=1760 mg
Dozlar arast zaman araliklari: her 30-60 dakikada bir uygulanir, hastanin
alerji oykiisiindeki besini almasi ve semptom olusmasi arasinda gecen siireye
gore degisiklik olusabilir.

Gozlem siiresi: son dozun uygulanmasindan sonra en az 2 saat gozlem

2.9. Yumurta Alerjisinde Tedavi

Yumurta alerjisinin tedavisi giiniimiizde yumurta ve yumurta i¢eren her tiirli
yiyecegin diyetten ¢ikarilmasi ve yumurta ile bilmeden olabilecek karsilagsmalar
sonrasi gelisebilecek alerjik reaksiyonlarin tedavi edilmesi seklindedir. Eliminasyon
diyeti disindaki diger tedavi segenekleri olan oral immiinoterapi ve anti-IgE

(omalizumab) tedavisi aragtirma diizeyinde olan se¢eneklerdir.
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2.9.1. Yumurta Eliminasyonu ve Semptomatik Tedavi

Yumurta alerjisi tedavisi yumurta proteinin aliminin durdurulmasina dayanur.
Firinlanmis yumurta toleransi gosterilmis hastalarda ise sadece ¢ig yumurta (taze
mayonez, yumurta igeren soslar, omlet, dondurma vb.) eliminasyonu yapilir. Siki bir
yumurta eliminasyonu yapmak kolay degildir ve giinlilk yasamda kagirmalar olabilir.

Annenin tiikettigi yumurta miktar1 ile anne siitindeki ovoalbumin
konsantrasyonu arasinda dogrudan bir iliski vardir(73). Yumurtaya Kkarsi
duyarlanmasi olan ve anne siiti ile beslenen bebeklerde anneye yumurta
eliminasyonu karari vermek icin anne siiti alimiyla hastada olusan klinik
semptomlarin durumu degerlendirilmelidir. Klinik semptom varlifinda annenin
diyetinden ¢ikarilmalidir.

Hasta, ailesi ve okul ¢evresi yumurtadan kaginma ve olusabilecek alerjik
reaksiyonlar konusunda bilgilendirilmelidir. Bu konuyla ilgili dikkat maksimuma
cikarilmali, paketli {irlinlerin etiketleri dikkatli incelenmelidir. Bu baglamda
Avrupa’da 18 Temmuz tarihli ispanyol Kraliyet Kararnamesi 1245/2008 ve Avrupa
Parlamentosu ve Konseyinin 2569 2011 tarihli 1169/2011 sayili yonetmeligi ile
yayimlanan mevcut mevzuata gore yumurta i¢eren iirlinleri tanimlamak i¢in bu tiir
etiketleme zorunlu hale getirilmistir. Ulkemizde de Gida, Tarim ve Hayvancilik
Bakanligi’nin 29960 sayili Resmi Gazete’de yayinlanan Tiirk Gida Kodeksi Gida
Etiketleme ve Tiketicileri Bilgilendirme Yonetmeligi’ne gore alerjiye veya
intoleransa neden olan belirli madde ve tiriinlerin belirtilmesi zorunlu kilinmistir(74).

Tavuk yumurtasi proteini ile diger kus tiirlerinin yumurtalar1 arasinda da
capraz reaksiyon goriilebilir. Bu nedenle bu yumurtalardan da uzak durulmalidir.
Tavuk yumurtasi ve et arasinda herhangi gosterilmis bir ¢apraz reaksiyon yoktur ve
¢ogu vakada tavuk etinin diyetten ¢ikarilmasi gerekli degildir. Kus tiiyii alerjisi olan
hastalar yumurta toleransi agisindan kontrol edilmelidir, tersine yumurta alerjisi olan
hastalar da kus antijenlerine kars1 dikkatli olmalidir(75).

Tedavi siirecinde yanlighikla yumurta tiiketilmesi halinde medikal tedaviye
semptomlarin siddetine gore karar verilir(4).

Yumurtanin diyetten ¢ikarilmast hastalarin  biiylik kisminda Onemli
nutrisyonel probleme yol agmaz. Pediatrik beslenme uzmani degerlendirmesi

Onerilebilir.
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Firinlanmis  yumurtanin ~ siirekli  tiiketimi  tolerans gelismesine katki
saglayabilir. Firnlanmis yumurtanin 3, 6 ve 12 ay siireyle tiiketimleri sonrasinda deri
prik testi ¢aplar1 ve ovoalbumin spesifik IgE seviyelerinde azalma saptanirken
ovoalbumin ve ovomukoide karsi olusan 1gG4 seviyelerinde artis olmustur(34).

Son zamanlarda yapilan bir ¢alismada astimin eslik etmedigi ve hafif
semptomlarla giden yumurta alerjisi olan hastalarda 2-3 yaslarinda evde firinlanmig
yumurta denenebilecegi ve eger tolerans gozlenirse asama asama daha az pisirilmis
yumurtalar ile siirdiiriilebilecegi 6nerilmektedir(42,76). SEICAP (Sociedad Espafiola
de Inmunologia Clinica, Alergologia y Asma Pediatrica) Besin Alerjisi Komitesi
Onerisi ise alerjisi olan hastalarda yumurta tiiketiminin giivenli oldugunu gosterecek
acikca tanimlanmis net belirte¢ler bulunana kadar yumurta tiikketimi sirasinda
olusabilecek istenmeyen reaksiyonlar durumunda miidahale edilebilecek Onceden
hazirlanmis bir ortamda denenmesi gerektigi yoniindedir. Hastanin yumurtanin
hazirlanis sekli ve miktarindan bagimsiz olarak semptomsuz yumurta tiiketebildigi
goriilene kadar toleranstan emin olunamaz(4). Tirkiye Ulusal Alerji ve Klinik
Immiinoloji Dernegi’nin Besin Alerjisi Rehberi’nin besin alerjisi izlemi ile ilgili
oOnerileri su sekildedir(77):

- Eliminasyon diyeti yeterli miktarda protein, kalori, eser elementler ve
vitaminleri kapsayacak sekilde dengeli olmalidir.

- Poliklinik kontrollerinde diizenli araliklarla kilo ve boy degerleri biiylime
egrilerine kaydedilmelidir.

- Eliminasyon diyetindeki ¢ocuklara yilda bir kez besin ylikleme testi yapilarak
tolerans gelisip gelismedigi kontrol edilmelidir. Ancak kaza ile alerjik besinle
karsilagsmada semptom gelismisse besin ylikleme testi pozitif kabul edilerek 6
ay- 1 yil sonraya ertelenmelidir, asemptomatik olanlarda ise besin yiikleme

testi erkene alinmalidir.

2.9.2. Oral Immiinoterapi (OIT)

Sik1 bir yumurta eliminasyonu diyeti ile bile cocuklarn %15-20’sinde
yumurta alerjisi devam eder. Semptom siddeti genellikle yas biiylidiik¢e artar, okul,
sosyal cevre gibi etmenlere bagl olarak diyet uyumu zorlasir ve hastanin yasam

kalitesinde diisiis meydana gelir(4).
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Ik kez 1908°de yumurta alerjisi (anafilaksi) olan ve oral immiinoterapi (OIT)
ile tatmin edici bir sekilde tedavi edilen bir hasta olgu sunumu olarak
yayinlanmistir(78). Giiniimiizde bu tedavi yontemi IgE aracili besin alerjisi
tedavisinde bir segenek olarak kabul edilmektedir(79).

Oral immiinoterapide alerjiye neden olan besinin diisiik dozlardan baslanarak
artan miktarlarda oral yolla verilmesi yoluyla hastanin desensitizasyonu veya
tolerans kazanmasi amagclanir. Hasta ve yakinlar1 gelisebilecek alerjik reaksiyonlar
acisindan uyarilmali ve egitilmelidirler.

Oral immiinoterapi ile ilgili ilk yazilardan biri 2003 yilinda
yayinlanmistir(80). Yumurta alerjisi olan 15 ¢ocuktan %83’{inde basar1 elde edilmis,
%51 inde alerjik reaksiyon gozlenmistir. Yumurta ve inek siitii protein alerjisi olan
hastalardan olusan bir grupta OIT ve diyet eliminasyonu ile takip edilen hastalarin
karsilastirildigr ilk randomize kontrollii ¢alismada OIT ile tedavi edilen hastalarin
%36’sinda kalict tolerans gelistigi, %12’sinin aralikli tliketimi tolere edebildigi,
%16’sinda ise kismi tolerans gelistigi gozlenmistir. Diyet eliminasyonu ile izlenen
kontrol grubunun ise %35’inde tolerans gelistigi gozlenmistir(81).

IgE aracili olmayan besin alerjisinde OIT uygulanmastyla ilgili yapilmis bir
caligma bulunmamaktadir(4).

Oral immiinoterapi ile basarisiz olunan ya da daha ciddi reaksiyonlar1 olan
hastalarda OIT’ye alternatif olarak dil alt1 veya epikutandz immiinoterapi yontemleri

de kullanilabilmektedir.

2.9.3. Anti-IgE (Omalizumab)

Omalizumab dolasimdaki IgE’ye baglanarak makro kompleksler olusturur ve
IgE’nin mast hiicreleri, bazofiller, dendritik hiicreler ve lenfositlerdeki IgE
reseptOrlerine baglanmasini engeller boylece alerjik klinik belirtilere neden olan
mediatorlerin salinmasi 6nlenir. Yumurta alerjisinde anti-IgE tedavisi iki durumda
kullanilir:

- Yumurta ile temas sonrasinda alerjik reaksiyonlar1 6nlenmesi
- Oral immiinoterapi tedavi siirecinde olusabilecek alerjik reaksiyonlarin

engellenmesi(4)
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2.10. Yumurta Alerjisinde Asilar

Yumurta alerjisi olan ¢ocuklarin asilanmasi ile ilgili olarak, bu tiir asilarin
iiretim siirecinde kiiglik miktarda da olsa yumurta icerme olasilig1 nedeniyle her
zaman biiyiik tartigmalar olmustur. Tavuk yumurtas: tiirevlerinde kiiltiir edilen ii¢
cesit as1 vardir: Kizamik-Kizamikgik-Kabakulak (KKK) asisi, influenza asisi ve sari

humma asisi.

2.10.1. Kizamik-Kizamik¢ik-Kabakulak Asis1 (KKK)

As1 tavuk embriyolarindan iiretilen fibroblastlarda kiiltiir edilir, bu nedenle
alerjik reaksiyonu tetikleyecek diizeyde yumurta proteini igcermez. Sonug¢ olarak
yumurta alerjisi olan hatta anafilaksi Oykiisii bulunan c¢ocuklar bile asilarini rutin
sekilde yaptirabilirler. Kizamik-kizamik¢ik-kababulak asisinin daha 6nceki dozunda
alerjik  reaksiyon gelistiren hastalar bir pediatrik alerjist tarafindan
degerlendirilmelidir. Bu reaksiyonlar asinin icerigindeki jelatin, neomisin gibi baska

bir komponentine karst da gelismis olabilir(4)

2.10.2. influenza Asis1

influenza asis1 astim dahil belirli risk gruplarindaki 6 ayliktan biiyiik
cocuklara oOnerilmektedir(4). Yumurta alerjisi olan ¢ocuklara influenza asisi
yapilmastyla ilgili 6neriler su sekildedir(4):

1. Yumurta tiiketimiyle tetiklenen siddetli anafilaktik reaksiyon ge¢irme Oykiisii
bulunan hastalarda influenza asis1 kontrendikedir. As1 yapilmasinin gerekli
oldugu durumlarda acil durumlara miidahale edilebilecek hastane ortaminda
ve pediatrik alerjist tarafindan gerekli degerlendirme yapildiktan sonra
uygulanmalidir.

2. Yumurta tiiketiminden sonra hafif semptomlar1 olan ya da firmlanmig
yumurtay1 tolere edebilen c¢ocuklarda asagidaki durumlarda asilama
yapilabilir:

2.1. Ovoalbumin igerigi 0,6-1 pg/as1 dozu altinda olan influenza asilar1 rutin
asilama merkezlerinde yapilabilir.

2.2. As1 dozunun boliinmesine gerek yoktur, tek doz olarak yapilabilir.

2.3. Uygulamadan sonra 30 dakikalik bir gbzlem siiresi onerilir.

2.4 Bir ay sonra ikinci bir doz gerekiyorsa ve kontrendike olmayan

reaksiyonlar varsa yapilabilir.
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2.10.3. Sar1 Humma Asisi

Bu as1 atteniie edilmis canli virisler icerir ve bu nedenle termal isleme tabi
degildir. Viriisler tavuk embriyolarinda kiiltiir edilirler onemli miktarda yumurta
proteini igerebilir(16). Yumurta alerjisi olan hastaya sar1 humma asisinin yapilmasi
gerekli ise hasta Oncesinde bir pediatrik alerjist tarafindan degerlendirilmeli ve aginin
1/100 dilusyonuyla prik ve intradermal uygulama yapilmasi onerilmektedir. Eger bu
uygulama ile reaksiyon go6zlenirse ve asmin yapilmasi gerekli ise asi hastane

ortaminda ve desensitizayon yontemi ile yapilmalidir(4,82).

2.11. Yumurta Alerjisinin Dogal Seyri

Yumurta alerjisinin prognozu iyidir. Diizelme yasi ve sikligi yapilan
calismalara gore farklilik gosterebilmekle birlikte biiyiik bir kisminda ¢ocuklar okul
cagina gelmeden geriler, bazi durumlarda uzun yillar persiste edebilir(4,42).
Yumurta alerjisi ile izlenen hastalarin %75’inin 7 yas civarinda yumurta alerjisinin
diizeldigi bilinmektedir(2). Baska bir ¢alismada yumurta alerjisi olan hastalarin
%66’smin 5 yasinda tolerans gelistigi bildirilmistir(6,29). Hastalarin %50’si 4 yas
civarinda tolrens gelistirirken sadece % 26’sinda 5 yasinda yumurta alerjisinin
devam ettigi gosterilmistir(83,84).

Klinik reaktivite ve semptomlarin uzun siire devam etmesi kotii prognoz
gostergesidir. Yapilan iki prospektif ¢alismada bazi prediktif degerler belirlenmistir.
Boyano- Martinez ve arkadaslar1 2 yasin altinda tani almis, ¢aligma sirasinda ortanca
yaglar1 32 ay olan, 58 yumurta alerjisi olan hasta incelenmistir. Hastalarin %50’sinde
atopik egzama oldugu saptanmistir. Yumurtaya tolerans gelisme yasi ortancasi 35 ay
olarak bulunmus ve 5 wyillik takip sonrast %66’inda diizelme gozlenmistir(85).
Amerika Birlesik Devletleri’'nde 2007 yilinda 881 yumurta alerjisi olan hasta ile
yapilan retrospektif bir ¢caligmada ise alerjik durumun iyilesme siiresi daha uzun ve
alerjisi gecen hasta orani1 daha diisiikk bulunmustur(6). Diizelme oranlar1 yaslara gore;
4 yasinda %4, 6 yasinda %12, 10 yasinda %37 ve 16 yasinda %68 olarak
bulunmustur. Yumurta alerjisinin devam etmesine sebep olan risk faktorleri ise;
baslangigtaki yumurta spesifik IgE diizeyi yiiksekligi, ek atopik hastalik varlig1 ve ek

besin alerjisi varlig olarak diger calismalara benzer sekilde belirlenmistir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Olgularin Secimi

Calisma Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Cocuk Sagligi ve Hastaliklar:
Hematoloji Onkoloji Saglik Uygulama ve Arastirma Hastanesi Cocuk Alerji
Klinigi’nde tek merkezli olarak yapildi. Yumurta alerjisi tanisi alan, en az 6 ay siire
ile izlenen ve 2 yasini doldurmus hastalar ¢alismaya dahil edildi. Hastalarin dosyalar1
hazirlanan veri toplama formlar1 dogrultusunda incelendi. Dosya bilgileri eksik olan
ve/veya son 6 ay icinde kontrole gelmemis olan hastalar telefonla aranarak klinige
davet edildi. Primer immiin yetmezlik tanisi olan hastalar ¢alismaya dahil edilmedi.

Hastalarin sosyodemografik o6zellikleri, 6zge¢mis- soy gecmis oOzellikleri,
sikayet ve semptomlari, basvuru anindaki ve izlemde yapilan laboratuvar tetkikleri,
deri prik testi, yumurta spesifik IgE, tam kan sayiminda eozinofil yiizdeleri/mutlak
eozinofil sayilari, ek atopik hastalik ve ek besin alerjisi varligi bilgileri ve
provokasyon testi sonuglar1 veri toplama formlarina kaydedildi. Hastalarin bagvuru
sonrasinda klinik durumlarina gére 3-6 ay aralarla yapilan kontrollerde tekrarlanan
deri prik testi, yumurta spesifik IgE, eozinofil say1 ve yiizdesi ve son kontrolde
firnlanmis ve ¢ig yumurta tliketip tiiketememe durumlar1 da veri toplama formuna
kaydedildi. Kullanilan veri toplama formu Ek 1’de sunulmustur.

Hastalara IgE aracili yumurta alerjisi tanis1 konarken; hastanin yumurta
tikketimi sonrast ilk 2 saat i¢inde ortaya ¢ikan lirtiker/anjioddem, solunum sikintisi,
karin agrisvkusma ve anafilaksi semptomlari olan ve tekrarlayan benzer Oykii
tarifleyen hastalara deri prik testi ve/veya yumurta spesifik IgE diizeyi bakilarak
pozitiflik gosterilmesi kriterleri dikkate alinmigtir(2).

Miks tip (IgE ve hiicre aracili)) yumurta alerjisi tanis1 Oykiide ve fizik
muayenede cocuklarda 6zellikle yliz ve ekstansor bolgelerde kasinti, kuruluk gibi
atopik bulgular1 olan hastalarda deri prik testi ve/veya yumurta spesifik IgE sonuglari
degerlendirilmistir. Sonuglarda yumurta alerjisi agisindan pozitiflik saptanan
hastalarda uygun cilt bakimi ve hasta diyetinden (anne siitii alan hastalarda anne
diyetinden de) yumurta eliminasyonu yapilarak izlenmistir. Cilt lezyonlarinda
diizelme sonrasi hasta veya anne diyetinde yumurta agildiginda semptomlarin

tekrarlamasi ile tan1 konmustur(2).
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IgE aracili olmayan yumurta alerjisi tanisi ise 0ykii, fizik muayene bulgulari
ve eliminasyon diyeti ile sikayetlerin gerileyip yumurta diyete eklenildiginde
sikayetin tekrarlamasi ile konmustur(2).

Hastalarin son kontrollerinde yapilan besin provokasyon testi sonuclari ya da
ailelerin evde yanlislikla veya bilerek yumurtayr denemeleri sonrasi reaksiyon gelisip
gelismemesiyle 1ilgili beyanlarina goére “tolerans gelisimi” ve “alerjinin devam
etmesi” durumlarina karar verildi. Son kontroliiniin lizerinden 6 ay ve daha uzun siire
gecmis hastalar telefon ile aranarak alerji klinigine davet edildiler. Ailelerinden
onam almabilen c¢ocuklarda deri prik testi, yumurta spesifik IgE tetkikleri
tekrarlanarak sonuglarina gore firmlanmis yumurta veya yumurtanin dogal hali ile
provokasyon testleri yapildi. Yumurtayr sorunsuz sekilde tiiketebilen hastalar
tolerans gelismis olarak kabul edildi. Yumurtay: hi¢bir sekilde tiiketemeyen veya
sadece firinlanmig formda tiiketebilenler ayri olarak kaydedildi ve her iki grup da
“alerjisi devam ediyor” olarak siniflandirildi.

Hastalara ait sosyodemografik ve klinik durumuyla ilgili bilgiler
hazirladigimiz veri toplama formunda asagidaki basliklarla kaydedildi;

e Cinsiyet

e Dosya numarasi

e Telefon

e Dogum tarihi

e Dogum yeri

e Yasadig yer

e Mevcut yas

e Tani aldig1 yas

e Semptom baslama yas1

e Anne siitii alma siiresi

e Ek gida alimina baglama yas1

e Mama alimina baglama yas1

e Gebelikte annenin sigara kullanimi1
e Bagvuru sikayetleri ve bulgular
e Eslik eden besin alerjileri

o Aldig1 tam
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e Basvuru aninda ve sonraki kontrollerde hastanin yumurta spesifik Ig E
diizeyi, deri prik testi sonucu, eozinofil yiizdesi, eozinofil sayisi, total Ig E
diizeyi

e Provokasyon yapildigi yas, provokasyon yapilan besinin tiirli, provokasyon
testinin sonucu

e Ailede alerjik hastalik 6ykiistii

e Eslik eden Astim/Alerjik Rinit dykiisii

e Eslik eden aeroalerjen duyarliligi

e Kironik hastalik dykiisii

e Son kontroldeki yasi

e izlem siiresi

e Diizelme durumu

e Diizelme yas1

e Tiketilebilen besin tiiriu
3.2. Laboratuvar Yontemleri

3.2.1. Yumurta Spesifik IgE Ol¢iimii

Hastalardan alinan serum Ornekleri ultrasantrifiij cihazi ile santrifiyj edilir.
Yumurta spesifik IgE diizeyi ve alerjisi devam eden hastalardan gonderilen
ovomukoid ve ovoalbumin spesifik IgE diizeyleri UniCAP ve IMMULITE teknikleri
ile degerlendirilmistir. Kantitatif degerler “kU/L” ve “ng/ml” birimleri ile
verilmektedir. Calismamizda “kU/L” birimi kullanildig: i¢in “1 kU/L=2.4 ng/ml”

esitliginden yararlanilarak ng/ml- kU/L doniisiimii yapilmistir.

3.2.2. Total IgE Ol¢iimii

Hastalardan alinan serum Orneklerinden total IgE diizeyleri, hastanemiz

biyokimya laboratuvarinda, nefelometrik yontemler ile U/L birimiyle ¢aligilmistir.

3.2.3. Eozinofil Yiizdesi ve Mutlak Eozinofil Sayis1 Ol¢iimii

Calismaya alinan hastalarin bagvurularinda ve 3-6 ay aralar ile olan
kontrollerinde tam kan sayiminda veya periferik yayma degerlendirmesinde eozinofil

yiizdeleri ve mutlak eozinofil sayilar1 kayit edilmistir.
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3.2.4. Deri Prik Testi

Hastalarin alerjen duyarliligini belirlemek i¢in prik “deri delme yontemi” ile
alerjenler cilt {izerine uygulandi. Test 6ncesinde en az 1 hafta siireyle hastalarin
antihistaminik, sistemik steroid gibi immiin reaksiyonlar1 baskilayacak ila¢ kullanimi
olmamasima dikkat edildi. Alerjen olabilecek besinlerden inek siitii (ALK-Abello,
Madrid, Spain), yumurta aki, bugday (Allergofarma), fistik, balik (ALK) ve soya
(Stallergenes SA,92160, Antony, France) ig¢in, aerolarjenlerden ev tozu akarlari
(Dermatophaides farinae, Dermatophagoides pteronyssinus), hayvan epitelleri (kedi,
kopek), hamam bocegi (Blatella germical), kiif mantarlar1 (Aspergillus karisimi
(Aspergillus Fumigatus, Aspergillus Nidulans, Aspergillus Niger), Cladosporium
karisimi (Cladosporium Cladosporioides, Cladosporium Herbarum) ve Alternaria
Alterna) icin deri prik testi konuldu. iki yasindan biiyiik cocuklarda ise polenler
(Artemisia vulgaris), husgiller (Betula laba, Alnus glutinosa, Corpinus betulus,
Corylus avellana), zeytingiller (Olea europa, Ligustrum vulgare, Frxinus excelsior),
sogiitgiller (Populus alba, Salix ceprea), dort tahil karisimi1 (Avena sativa, Triticum
vulgare, Hordeum vulgare, Zea mays) ve on iki ¢imen karigimi (Dactylis glomerata,
Lolium perenne, Phleum ptatense, Poa pratensis, Anthoxantum odoratum, Avena
sativa,Avena sterilis, Festuca eliator, Agrostis vulgaris, Holcus lanatus, Cynodon
dactylon, Bromus inermis) (Stallergenes, SA 92160, Antony, France) ile de test
yapildi. Ayrica hasta ve ailenin sikayetleri artirdigin1 diistindiikleri antijenler de deri
prik testine eklendi. Pozitif kontrol olarak 10mg/ml Histamin, negatif kontrol olarak
antijen sulandirma soliisyonu (temolin) kullanildi. Spesifik antijenler her iki 6n kol i¢
yiizilne veya daha kiiglik hastalarda sirta damlatilarak prik yapildi. 15-20 dakika
beklendikten sonra test okundu. Cetvel ile endurasyonun en genis iki ¢ap1 6l¢iilerek 3

milimetre ve iizerindeki degerler pozitif olarak kabul edildi.

3.2.5. Besin Yiikleme Testi

Yumurta alerjisi tanist koymak ve izleminde tolerans durumunu
degerlendirmek amaciyla hastalara oral yumurta yiikleme testleri yapildi. Besin
yiikleme testi yapilacak her hastanin ayrintili sistemik muayeneleri yapildi. Aktif
enfeksiyon bulgusu olan veya son 1 hafta i¢inde antihistaminik kullanma Oykiisii

bulunan hastalara provokasyon yapilmadi. Besin yiikleme testi dncesinde 2-4 hafta
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stire ile hasta veya anne siitii alan bebekler i¢cin anneye yumurta eliminasyonu
yaptirildi. Hasta ve ailesi test hakkinda ayrintili olarak bilgilendirildi ve yazili
onamlar1 alindi. Test siiresince gelisebilecek acil durumlar i¢in adrenalin, salbutamol,
antihistaminik, serum fizyolojik ve damar yolu malzemeleri hazir bulunduruldu.
Hastada reaksiyon gelismesi durumunda test durdurularak reaksiyona uygun sekilde
midahale edilerek kayit edildi.

Test sonrasinda hastalar en az 2 saat siireyle hastanede gozlendi. Bu siire
sonunda herhangi bir reaksiyon gelismeyen hastalar, aileye ge¢ reaksiyonlar
hakkinda bilgi verilerek kontrole gelmek {iizere gonderildi. Reaksiyon gelisen
hastalarin ise gézlemlerine ve tedavilerine semptomlar diizelene kadar devam edildi.
Yumurta eliminasyonuna devam edilmesi onerilerek kontrole gelmek iizere taburcu
edildi. Besin yiikleme testi siiresince veya test bitiminden sonraki 2 saat icinde
gelisen reaksiyonlar erken, test bitiminden 72 saat i¢inde gozlenen reaksiyonlar ise
gegc reaksiyonlar olarak kabul edildi.

Yumurta yiikleme testi hazirlanan yumurta provokasyon protokoliine gore
uygulandi. Provokasyon tipine gore haglanmis yumurta ve firmlanmis yumurta
(muffin igerisinde) 15 dakika aralar ile artan dozlarda yedirildi. Yumurta igin 1
haglanmis yumurtanin tamami (6 gr yumurta proteini), firnlanmis yumurta igin ise 1
adet muffinin tamam1 (Her muffin 2 gr yumurta proteini igerecek sekilde hazirlanir)
ile yapilmaistir.

Firinlanmis  yumurta provokasyonunda kullanilacak muffin tarifi su
sekildedir(86):

Kuru icerikler:
- 1 bardak (240 ml) un
- Vi cay kasi81 tar¢in (istege bagli)
- Yicay kasi81 tuz
- 1 cay kasig1 kabartma tozu
- Y bardak seker
Swvi icerikler:
- ' bardak inek siitii (eger siit alerjisi varsa soya siitii (soya siitii alerjisi
olmamal1) kullanilabilir)

- 2yumurta
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- 1 cay kasig1 vanilya
- 2 bardak elma rendesi
- Yabardak s1v1 yag
Yapilist:
1. Firmi 6nceden 180°C’de 1s1tin
2. 6’1 muffin kabin1 yerlestirin
3. Kuru igerikleri karigtirin
4. Ayn bir karistirma kabinda sivi igerikleri karistirin
5. Sivi igeriklerden olusan karigimi yavas yavas kuru karigimlara ekleyin, bu

strada karigtirmaya devam edin (kiigiik topaklar kalabilir)

o

Olusan hamuru 6’11 muffin kabina esit olarak boliin
7. Firinda 30-35 dakika pisirin
Yumurta provokasyon protokolii Tablo 14’te gosterilmistir(65).

Tablo 14. Yumurta Provokasyon Protokolii(65)

Siire (dakika) Firinlanmis Yumurta Reaksiyon
yumurta (1 haslanmis
(1 muffin=2 gr) yumurta=16 gr)
0 1/8 (0.25 gr) 0.5 gram Yoksa sonraki
basamak
15 1/8 (0.25 gr) 1.0 gram Yoksa sonraki
basamak
30 Y4 (0.5 gr) 3.0 gram Yoksa sonraki
basamak
45 ¥ (1 gr) 6.0 gram Yoksa sonraki
basamak
60 10 gram Yoksa sonraki
basamak
75 15 gram Yoksa sonraki
basamak
90 16 gram Yoksa sonraki
basamak

3.3. istatiktiksel Analiz

Calisma verileri SPSS istatistik yazilim1 versiyon 21.0 kullanilarak analiz
edildi. Kategorik degiskenler say1 ve yiizde olarak, sayisal dlgiimler ise ortalama,
standart sapma, ortanca, minimum- maksimum olarak degerlendirildi. Yumurta

alerjisine duyarlilik gelisen ve gelismeyen hasta gruplart arasinda kategorik
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Olgtimlerin karsilastiriimasinda Ki-Kare testi, sayisal 6l¢iimlerin karsilastirilmasinda
normal dagilimin saglanmasi durumunda Bagimsiz gruplarin T testi (Student’s T
testi), normal dagilimm saglanmamasi durumunda ise Mann Whitney U testi
kullanildi. Yumurta alerjisinde duyarlilik gelisimini belirlemede kullanilabilecek
faktorleri saptamada Once degiskenlerin her biri i¢in tek degiskenli analizler
(univariate logistic regresyon) yapildi. Tekli lojistik regresyon analizinde p degeri

0.20’den az saptanan faktorler coklu regresyon analizine alindi.

3.4. Etik Kurul Onay1

Calisma ile ilgili hastanemizden 05.06.2017 tarihinde 2017-051 numarali etik

kurulu onay1 alindi.
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4. BULGULAR

4.1. Demografik Bulgular

Calismaya Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1
Hematoloji Onkoloji Saglik Uygulama ve Arastirma Hastanesi Cocuk Alerji
Klinigi’'nde yumurta alerjisi tanisi ile izlenen 173 hasta dahil edildi. Hastalarin 120

(%69)’si erkek, 53 (%31)’1 kizlardan olusuyordu (Sekil 3).

Cinsiyet

mkiz = erkek

Sekil 3. Yumurta alerjisi tanisi ile izlenen hastalarin cinsiyet dagilimi

Hastalarin yas ortalamasi 61.4 + 19.2 ay (minimum:31lay— maksimum: 151
ay), semptom baslama yasi ortancasi 4 ay (minimum:lay — maksimum:24 ay), tani

alma yas1 ortancas1 7 ay (minimum: 2- maksimum: 65) olarak saptandi (Tablo 15).

50



Tablo 15. Yumurta Alerjisi Tanisi ile Izlenen Hastalarin Bulunduklari, Semptom

Baslama ve Tan1 Alma Yaslari

Degerler Ceyrekler arasi aralik (CAA)

Yas (ay)
(Ortalama + Standart Sapma) 61.4+19.2 47- 68
Semptom baslama yasi (ay)
Ortanca (minimum-maksimum) 4 (1- 24) 2-6
Tanm alma yas1 (ay)
Ortanca (minimum-maksimum) 7 (2- 65) 5-11

Bulgular; ortanca (minimum- maksimum), ortalama # standart sapma ve ¢eyrekler
arast aralik olarak alinnmistir.

Ankara’da yasayan hasta sayist 161 (%93.1) iken Ankara digindan gelen
hasta sayis1 12 (%6.9) olarak bulundu (Tablo 16).

Tablo 16. Yumurta Alerjisi Tanis1 ile Izlenen Hastalarin Yasadiklar1 Sehir

Yasadig sehir n %
Ankara 161 93.1
Ankara disi 12 6.9

Bulgular; sayi ve yiizde olarak verilmistir.

Hastalarin annelerinin gebelik sirasinda sigara kullanimiyla ilgili 173 hastanin

117 (%67.6)’sinin bilgisine ulasildi. Hastalarin 12 (%10.3)’sinde annenin gebelikte

Tablo 17. Yumurta Alerjisi Tanist ile Izlenen Hastalarin Annelerinin Gebelikte

Sigara Igme Durumlari

Gebelikte annenin sigara icme durumu n %
Yok 105 89.7
Var 12 10.3

Toplam 117 100
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Beslenme o6zelliklerine bakildiginda 93 (%53.8) hastanin anne siitii alma
stiresi bilgisine ulasildi. Bu 93 hastanin anne siitii alma siiresi ortalamasi 18 + 9.7 ay
(minimum:1 ay- maksimum:48 ay) bulundu. Benzer sekilde ek gida alimina baglama
yastyla ilgili olarak da dosyalardan 107 (%61.9) hastanin verisine ulasilabildi. Ek
gida alimina baslama yasi ortalama 6.2 + 1.7 ay (minimum:2 ay- maksimum:12 ay)
olarak bulundu (Tablo 18).

Tablo 18 Yumurta Alerjisi Tanis1 ile izlenen Hastalarin Beslenme Ozellikleri

Ortalama =+ Std. Ceyrekler aras1 aralik (CAA)

Sapma
Anne siitii alma 18+9.7 9.5-24
siiresi (ay)
Ek gida baslama yasi 6.2+1.7 6-6

(ay)

Ailedeki alerjik hastalik Oykdisiiyle ilgili 173 hastadan 129 (%74.6) unun
verisine ulasildi. Hastalarin 49 (%38)’unda ailede alerjik hastalik Gykiisii vardi
(Tablo 19).

Tablo 19. Yumurta Alerjisi Tanis1 ile Izlenen Hastalarn Ailedeki Alerjik Hastalik

Oykiisii
Toplam n Anne n (%) Baban (%) Kardes n (%)
(%)
Alerjik rinit 23 (%17.8) 16 (%12.4) 10 (%8) 4 (%3.2)
Astim 22 (%17.1) 12 (%9.3) 3 (%2.4) 9 (%7.2)
Tlac alerjisi 5 (%3.9) 4 (%3.2) 1 (%0.8) 0
Besin alerjisi 4 (%3.1) 2 (%1.6) 0 3 (%2.4)
Dermatit 1 (%0.8) 1 (%0.8) 0 0

Bulgular sayt (yiizde) olarak verilmistir.
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4.2. Klinik Bulgular

Hastalarin bagvuruda Oykiilerinden ogrenilen ve fizik muayenelerinde
saptanan semptom ve bulgularina gore bakildiginda 168 (%97.1) hastada deri, 5
(%2.9) hastada GIS semptomu oldugu ve 6 (%3.5) hastada yumurta tiiketimi ile
anafilaksi gelistigi saptanmustir. Anafilaksi goriilen 6 hastanin 5’inde deri
semptomlarinin yaninda gastrointestinal sistem semptomlari (kusma) goézlenirken
I’inde deri, gastrointestinal ve solunum sistemi semptomlar1 (kusma, oksiiriik ve
dispne) birlikte gozlenmistir. Hastalarin basvuru semptomlarinin sistemlere gore
ayritilar1 Tablo 20’de verilmistir.

Tablo 20. Yumurta Alerjisi Tanis1 ile Izlenen Hastalarin Basvuru Semptomlari

Basvuru semptomlari n %
Deri 168 97.1
Atopik dermatit 140 80.9
Urtiker 40 23.1
Anjioodem 16 9.2
Makulopapiiler dokiintii 5 2.9
Kontakt dermatit 1 0.6
Gastrointestinal sistem 5 2.9
Kusma 4 2.3
Ishal 1 0.6
Kanl1 ishal 1 0.6
Anafilaksi 6 3.5

Bulgular; sayi ve yiizde olarak verilmistir.

4.3. Eslik Eden Diger Besin Alerjileri

Calismamizdaki 173 hastanin 78 (%45.1)’inde yumurta alerjisi tek basina
saptanmis olup diger 95 (%54.9) hastada eslik eden bagka besin alerjileri de
gosterilmistir. Eslik eden besin alerjilerine bakildiginda 82 (%47.4) hastada siit, 15
(%8.7) hastada baklagil, 14 (%8.1) hastada kuruyemis, 11 hastada (%6.4) bugday, 6
(%3.5) hastada balik, 4 (%?2.3) hastada patates, 2 (%1.2) hastada soya, 1 (%0.6)
hastada susam, 1 (%0.6) hastada kirmizi et, 1 (%0.6) hastada bezelye, 1 (%0.6)
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hastada domates, 1 (%0.6) hastada misir ve 1 (9%0.6) hastada da kavun ve seftali
alerjisi saptanmistir (Tablo 21).
Tablo 21. Yumurta Alerjisi Tanisi ile Izlenen Hastalarin Eslik Eden Diger Besin

Alerjileri
Besinler n=173 %
Tek Besin (yumurta) 78 45.1
Coklu Besin 95 54.9
Siit 82 47.4
Baklagil 15 8.7
- Mercimek 4 2.3
- Fistik 7 4
- Nohut 2 1.2
- Mercimek+ Nohut 2 1.2
- Nohut+ Fistik 1 0.6
Kuruyemis 14 8.1
- Fmdik 5 2.9
- Fistikk+ Ceviz 2 1.2
- Ceviz 1 0.6
- Badem 1 0.6
- Kaju 1 0.6
- Fmdik+ Ceviz 1 0.6
- Fmdik+ Badem 1 0.6
- Fistik+ Ceviz 1 0.6
- Findik+ Fistik+ Ceviz 1 0.6
Bugday 11 6.4
Bahk 6 3.5
Patates 4 2.3
Soya 2 1.2
Susam 1 0.6
Kirmz et 1 0.6
Bezelye 1 0.6
Domates 1 0.6
Misir 1 0.6
Kavun+ Seftali 1 0.6

Bulgular, say1 ve yiizde olarak verilmistir.
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4.4 Yumurta Alerjisi Tamsi ile izlenen Hastalarin Eslik Eden Alerjik ve Kronik
Hastahk

Hastalarin yumurta alerjisi yaninda ek alerjik hastaliklarima (astim, alerjik
rinit) bakildiginda 54 (%31.2) hastada astim, 7 (%4) hastada alerjik rinit oldugu
tespit edildi. Bu hastalardan 3 (%]1.7)’iinde astim ve alerjik rinit birlikteligi mevcut
idi (Tablo 22).

Calismaya alman 173 hastanin 5 (%2.9)’inde eslik eden kronik hastalik
bulunuyordu. Bu 5 hastanin tanilari; hipoksik iskemik ensefalopati sekeli, konjenital
kalp hastalig1 (Ventrikiiler Septal Defekt), ektodermal displazi, ektopik nérohipofiz

ve epilepsi idi.

Tablo 22. Yumurta Alerjisi Tanist ile Izlenen Hastalarin Astim ve Alerjik Rinit

Birlikteligi

n %
Astim o4 31.2
Alerjik Rinit 7 4
Astim+ Alerjik Rinit 3 1.7

Bulgular, say1 ve yiizde olarak verilmistir.

4.5 Yumurta Alerjisi Tamst ile izlenen Hastalarda Aeroalerjen Duyarhhg

Aeroalerjen duyarliligi agisindan ¢alismamizdaki 173 hastanin 146
(%84.4)’sma deri testi yapilmis ve bu 146 hastanin 16 (%11)’sinda aeroalerjen
duyarliligi saptanmustir. Duyarli olunan aeroalerjenlere bakildiginda ev tozu 5
(%2.9), polen 3 (%]1.7), kiif 2 (%1.2), kedi 1 (%0.6), hamam bocegi 1 (%0.6), kiif+
hamam bdcegi 1 (9%0.6), ev tozu+ polen 1 (%0.6), polen+ kiif+ ev tozu 1 (%0.6),
polen + kiif+ kedi 1 (%0.6) hastada tespit edilmistir (Tablo 23).
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Tablo 23. Yumurta Alerjisi Tanis1 ile izlenen Hastalarda Aeroalerjen Duyarlilig
Sikliklart

Aeroalerjen Duyarhhg: n=146 %
Ev tozu 5 3.4
Polen 3 2.1
Kiif 2 1.4
Kedi 1 0.7
Hamam bocegi 1 0.7
Kiif+ Hamam bécegi 1 0.7
Ev tozu+ Polen 1 0.7
Polen+ Kiif+ Ev tozu 1 0.7
Polen+ Kiif+ Kedi 1 0.7
Toplam 16 11

Bulgular; sayi, yiizde ve gegerli yiizde olarak verilmistir.

Astimi olan 54 hastadan 8 (%14.8)’inde, alerjik riniti olan 7 hastanin 4
(%57.1)linde, astim ve alerjik rinit birlikteligi bulunan 3 hastadan 1 (%33)’inde
aeroalerjen duyarlilig1 oldugu goriilmiistiir.

Reaksiyon tipine gore aeroalerjen duyarliligina bakildiginda ise IgE aracili
alerjisi olan 35 hastadan 28’ine aeroalerjen agisindan DPT yapildigi ve 3
(%10.7)’inde aeroalerjen duyarliligi saptanmistir. Miks tip alerjisi olan hastalarda
ise 136 hastadan 116’sma aeroalerjen agisindan DPT yapildigt ve 13 (%9.6)’linde
aeroalerjen duyarlig1 gosterilmistir. Non-IgE aracili besin alerjisi olan 2 hastanin ise

aeroalerjen duyarlilig1 olmadig1 saptanmistir.

4.6. Yumurta Alerjisi Tamsi ile izlenen Hastalarin Tam1 Amindaki Laboratuvar

Bulgular:

Hastalarin ilk bagvurularindaki yaslar1 ortancasi 7 ay (minimum:2 ay-
maksimum:86 ay)’dir. Tani i¢in bakilan deri prik testi, yumurta spesifik IgE,
eozinofil yilizdesi, mutlak eozinofil sayisi ve total IgE degerleri Tablo 24’de

sunulmustur.
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Tablo 24. Yumurta Alerjisi Tanis1 ile Izlenen Hastalarm Tan1 Anindaki Laboratuvar

Bulgular

Basvuru n Ortanca Min. Maks. CAA
DPT ticari yumurta antijeni 134 5 0 13 4-7
(mm)

DPT ¢ig yumurta (mm) 133 7 0 22 5-9
Yumurta  spesifik  Igg 155 1.53 0 172 0.43-4.85
(kU/L)

Eozinofil % 136 5.35 0 27.1  3.33-8.08
Mutlak eozinofil sayis1 135 500 0 4900 300-800
(/mmd)

Total IgE (1U/ml) 117 66 4 1125 11.5-1415

Bulgular; ortanca (minimumu-maksimum) ve c¢eyrekler arasi aralik olarak
alinmistir.

Min.: minimum, Maks: maksimum

4.7. Yumurta Alerjisi Tamsi ile izlenen Hastalarin Asir1 Duyarhhk Reaksiyon

Siniflamasi

Calismamizdaki yumurta alerjisi tanis1 bulunan hastalarin 6yki, fizik
muayene bulgular1 ve laboratuvar testleri sonuglari degerlendirilerek yapilan besin
alerjisi smiflamasina gore 173 hastanin 136 (%78.6)’sinda miks besin alerjisi, 35
(%20.2)’sinda IgE aracili, 2 (%1.2)’sinde ise non-IgE aracili besin alerjisi
saptanmistir (Sekil 4). Cogunlugu olusturan 136 miks tip asir1 duyarlilik reaksiyonu
olan hastanin 133 (%76.9)’sini atopik dermatit, 3 (%1.7)’linli eozinofilik 6zefajit
olusturuyordu. Non-IgE aracili besin alerjisi olan 2 hastanin ise proktokoliti vardi
(Tablo 25). Proktokolit ve eozinofilik 6zefajit tanis1 olan hastalarin hepsinin eslik

eden inek siitii protein alerjisi de mevcut idi.
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[KATEGORI ADI]

1.2%
[KATEGORI
ADI]
20.2% IgE aracili besin alerjisi
Mikst besin alerjisi
[KATEGORi Non-IgE aracili besin alerjisi

ADI]
78.6

Sekil 4. Yumurta alerjisi tanist ile izlenen hastalarin asir1 duyarlilik reaksiyonlari

siiflandirmasi

Tablo 25. Yumurta Alerjisi Tanis1 ile Izlenen Hastalarin Asirt Duyarlilik

Reaksiyonlar1 Siiflandirmast

Tam n
Miks Besin Alerjisi 136
Atopik Dermatit 133
Eozinofilik Ozefajit 3
IgE Aracili Besin Alerjisi 35
Anafilaksi 6
Non-IgE Aracili Besin Alerjisi (proktokolit) 2

Bulgular, say1 ve yiizde olarak verilmistir.

%
78.6
76.9

1.7
20.2

3.5

1.2

4.8. Yumurta Alerjisi Tams1 ile Izlenen Hastalarin Asir1 Duyarlihk Reaksiyon

Tipine Gore Degerlendirilmesi

Yumurta alerjisi tanis1 bulunan hastalarin reaksiyon tiplerine gére semptom

baslama yaslar1 ve tan1 yaslarina bakildiginda semptom baslama yas1 ortancalart IgE

aracili alerjisi olan hastalarda 6 ay (minimum:1 ay- maksimum:24 ay), miks tip

alerjisi olan hastalarda 4 ay (minimum:1 ay- maksimum:23 ay), non-IgE aracili

alerjisi olan hastalarda ise 5 ay (minimum:4 ay- maksimum:6 ay); tan1 alma yaslari
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ortancalari ise IgE aracili alerjisi olanlarda 10 ay(minimum:4 ay- maksimum:65 ay),
miks tip alerjisi olanlarda 7 ay (minimum:2 ay- maksimum:40 ay), non-IgE aracili
alerjisi olanlarda ise 7 ay (minimum:7 ay- maksimum:7 ay) olarak bulunmustur.

Semptom baslama yas1 ve tan1 yasi ile besin alerjisi tiirii arasindaki iliskinin
istatiksel analizinin degerlendirmesi yapilirken proktokolit tanisi bulunan 2 hasta
dahil edilmeyerek IgE aracili ve miks tip alerjisi bulunan gruplar karsilastirilmistir.
IgE aracili ve miks tip yumurta alerjisi bulunan hastalarin semptom baslama yas1 ve
tan1 yaslari, miks tip yumurta alerjisinde anlamli olarak daha kiigiik oldugu
goriilmiistiir (p=0.001) (Tablo 26).

Tablo 26. Yumurta Alerjisi Tanisi ile izlenen Hastalardan Reaksiyon Tipine Gore

Semptom Baglama ve Tan1 Yaglar1 Karsilagtirilmasi

IgE aracili Miks P degeri
Semptom baslama yasi (ay) 6 (1-24) 4 (1-23) 0.001
Tam yas1 (ay) 10 (4-65) 7 (2-40) 0.001

Bulgular; ortanca (minimum- maksimum) olarak verilmistir.

P degeri Mann Whitney U testi kullanilarak hesaplanmigstir.

Yumurta alerjisi olan hastalarda IgE aracili ve miks tip asir1 duyarlilik
gosteren hastalarin basvuru sirasindaki yaslari ve laboratuvar bulgular1 Tablo 27°de
sunulmustur.  Yumurta alerjisinde IgE aracii ve miks tip reaksiyonlar
karsilagtirildiginda miks tip reaksiyonu olan hastalarin basvuru yaslarinin anlamh
sekilde daha kiiciik oldugu goriilmiistiir. Iki grup arasinda spesifik IgE, total IgE,
eozinofil ylizdesi ve mutlak eozinofil sayis1 arasinda istatistiksel anlamli fark

bulunmada.
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Tablo 27. Yumurta Alerjisi Tams1 ile izlenen Hastalarm Reaksiyon Tipine Gore

Basvurudaki Yas ve Laboratuvar Bulgular

IgE aracih Miks P degeri

n=35 n=136

Yas (ay) 12 (7-20) 7 (5-11) <0.001
n=35 n=136

Yumurta spesifik IgE 2.5 (0.66-6.97) 1.46 (0.42-4.59) 0.232
(kU/L) n=31 n=123

DPT ticari yumurta 5 (5-7) 5 (4-7) 0.414
antijeni (mm) n=24 n=108

DPT ¢ig yumurta (mm) 7.5 (5-9) 7 (5-9) 0.376
n=24 n=107

Eozinofil yiizdesi (%) 4.75 (3.3-7.7) 5.4 (3.3-8.3) 0.479
n=30 n=104

Mutlak eozinofil sayisi 550 (300-725) 500 (300-800) 0.646
(/mm?®) n=30 n=103

Total IgE (U/L) 70.1(29.9-140)  60.1 (10.2-143) 0.426
n=24 n=93

Bulgular; Ortanca (Ceyrekler Arast Aralik) olarak verilmigtir.

P degeri Mann Whitney U testi kullanilarak hesaplanmuistir.

4.9. Yumurta Alerjisi Tamsi ile izlenen Hastalarin Son Kontroldeki

Laboratuvar Bulgularn

Hastalarin son kontroldeki yaslarinin ortancast 28 ay (minimum:9 ay-
maksimum:109 ay), izlem siiresi ortalamasi 23.5+16.9 ay (minimum:6 ay-

maksimum:80 ay) olarak bulunmustur (Tablo 28).
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Tablo 28. Yumurta Alerjisi Tanis1 ile Izlenen Hastalarin Son Kontroldeki Yaslar1 ve

[zlem Siireleri

n Ortanca Minimum Maksimum
Son kontrol yas 173 28 9 109
(ay)
Izlem siiresi (ay) 173 19 6 80

Yumurta alerjisi bulunan hastalarin son kontrollerindeki laboratuvar bulgular

Tablo 29°da gosterilmistir.

Tablo 29. Yumurta Alerjisi Tamsi ile Izlenen Hastalarin Son Kontroldeki

Laboratuvar Bulgulari

Son kontrol n=173 Ortanca  Minimum  Maksimum
Yumurta spesifik IgE (kU/L) 104 1.20 0 153
DPT ticari yumurta antijeni 100 4 0 13
(mm)
DPT ¢ig yumurta (mm) 99 5 0 21
Eozinofil yiizdesi 74 3.75 0.4 23
Mutlak eozinofil sayis1 (/mm?®) 74 300 0 3500
Total IgE (U/L) 47 163 5 3160

Hastalarin reaksiyon tiplerine gore son kontroldeki laboratuvar bulgulari (IgE
aracili ve miks tip karsilastirmasi) Tablo 30°da sunulmustur. Istatistiksel olarak

anlaml fark bulunmamustir.
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Tablo 30. Yumurta Alerjisi Tamis1 ile izlenen Hastalarm Reaksiyon Tipine Gore
Yaslar1 ve Laboratuvar Bulgulari

IgE aracii Miks P degeri

n=35 n=136

Yas (ay) 31 (13-109) 27.5 (18-39) 0.013
n=35 n=136

Yumurta spesifik IgE 1.16 (0.37-8.95) 1.3(0.34-5.3) 0.637
(KU/L) n=22 n=80

DPT ticari yumurta 4 (0-7) 4 (0-13) 0.781
antijeni (mm) n=22 n=77

DPT ¢ig yumurta (mm) 5 (0-8) 6.5 (0-11) 0.511
n=22 n=76

Eozinofil yiizdesi 3.7 (2.3-7.9) 3.95 (2.43-5.75) 0.891
n=15 n=58

Mutlak eozinofil sayisi 300 (200-500) 400 (200-500) 0.521
(/mm?®) n=15 n=58

Total IgE (U/L) 183 (130-378) 144 (18.3-405) 0.274
n=11 n=35

Bulgular; Ortanca (Ceyrekler Arasi1 Aralik) olarak verilmistir.
P degeri Mann Whitney U testi kullanilarak hesaplanmuigstir.

4.10. Yumurta Alerjisi Tamsi ile izlenen Hastalarin Tolerans Gelisme

Durumlari

Yumurta alerjisi tanistyla izlenen c¢alismamizdaki 173 hastanin 144
(%83.2)’linde tolerans gelistigi goriilmiistiir. Alerjisi devam eden 29 (%16.8)
hastanin 11 (%6.4)’1 yumurtay1 firinlanmis sekilde tiiketebilirken 18 (%10.4) hasta
yumurtayi hi¢gbir formda tolere edememistir (Tablo 31).
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Tablo 31. Yumurta Alerjisi Tamis1 ile izlenen Hastalarm Reaksiyon Tipine Gore

Tolerans Gelisme Durumu ve Tiiketilebilen Besin Tiiri

IgE aracih Miks Toplam
n (%) n (%) n (%)
Tolerans Gelisen (yumurta 28 (%16.2) 115 (%66.5) 144 (%83.2)
tiiketebilen)
Alerjisi devam eden 7 (%4) 21 (%12.1) 29 (%16.8)
- Firinlanmis yumurta 3 (%1.7) 8 (%4.6) 11 (%6.4)
tiikketebilen
- Yumurtay1 hicbir 4 (%2.3) 13 (%7.5) 18 (%10.4)

formda tiiketemeyen

Bulgular say: (viizde) olarak verilmistir.

Yumurta alerjisi olan tiim hasta grubunda hastalarin izlem siireleri ortancasi
19 ay (minimum:6 ay- maksimum:80 ay)’dir. Yine tiim hasta grubunda tolerans
gelisme yas1 ortancast 25 ay (minimum:9 ay- maksimum:94 ay) olarak bulunmustur.
Reaksiyon tipine gore izlem siireleri ve tolerans gelime yaslar1 Tablo 32°de
verilmistir. Izlem siireleri ortancasi IgE aracili alerjisi olan hastalar i¢in 18 ay
(minimum:6 ay- maksimum:75 ay), miks tip alerjisi olan hastalar i¢in 19 ay
(minimum:6 ay- maksimum:80 ay); tolerans gelisme yasi ortancalar1 IgE aracili
reaksiyonu olan hastalar i¢in 27 ay (minimum:13 ay- maksimum:94 ay), miks tip
alerjisi olan hastalar icin 24 ay (minimum:9 ay- maksimum:94 ay) olarak
saptanmistir.
Tablo 32. Yumurta Alerjisi Tanisi ile Izlenen Hastalarin Reaksiyon Tipine Gore

Izlem Siiresi ve Tolerans Gelisme Yaslari

IgE aracili Miks P degeri
n=35 n=136
Izlem siiresi (ay) 18 (12-42) 19 (9-28) 0.191
Tolerans gelisme yasi (ay) 27 (21.25-50) 24 (17-36) 0.041
n=28 n=115

Bulgular, Ortanca (Ceyrekler Arasit Aralik) olarak verilmistir.
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P degeri Mann Whitney U testi kullanilarak hesaplanmistir.

Non-IgE aracili yumurta alerjisi (proktokolit) bulunan ve inek siitii protein
alerjisi de eslik eden 2 hastadan biri 7 aylikken yumurta alerjisi tanis1 almis ve son
kontrolde 58 aylikken yumurta alerjisinin devam ettigi goriilmiistiir. Hastanin
izlemine devam edilmektedir. ediyor. Diger hastanin ise 7 aylikken yumurta alerjisi
tanist aldig1 ve 18 aylikken tolerans gelistirdigi saptandi.

Hastalar son kontroldeki yaglarina gore gruplandirilarak (<1 yas,1-2 yas, 2-3
yas, 3-4 yas, 4-5 yas, >Syas) reaksiyon tipine gore tolerans gelistirdikleri yaslar
belirlenmistir (Tablo 33). Yumurta alerjisinde tolerans gelistiren hastalarin diizelme
yaslarina bakildiginda, hastalarin 4 (%2.3)’ii 1 yasindan once, 59 (%34.1)’u 1-2 yas
arasinda, 42 (%24.3)’si 2-3 yas arasinda, 21 (%12.1)’1 3-4 yas arasinda, 10 (%5.8)’u
4-5 yas arasinda ve 8 (%4.6)’1 5 yasindan sonra tolerans gelistirmistir (Tablo 34).
Calismamizdaki 173 hastanin 29 (%16.8)’unda yumurta alerjisi devam etmektedir.

Tablo 33. Yumurta Alerjisi Tanis1 ile Izlenen Hastalarin Reaksiyon Tipine ve Yas

Araliklarima Gore Tolerans Gelisme Yaslari

Yas arahg (n=173) Tolerans gelistirme yasi (ay)
IgE aracii Miks tip Non-IgE aracili
n=35 n=136 n=2
<1 yas (n=4) - 11 (9-11) -
n=4
1-2 yas (n=59) 18.5 (13-22) 17 (12-23) 18 (18-18)
n=8 n=50 n=1
2-3 yas (n=49) 27 (24-31) 29 (24-34) -
n=10 n=32
3-4 yas (n=27) 46.6 (46-47) 39 (36-47) -
n=2 n=19
4-5 yas (n=18) 50 (50-56) 51 (48-54) -
n=3 n=7
>5 yas (n=15) 92 (63-94) 91 (65-94) -
n=5 n=3

Bulgular; Ortanca (minimum-maksimum) olarak verilmistir.
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Tablo 34. Yumurta Alerjisi Tamsi ile Izlenen Hastalarm Yas Araliklarina Gore

Tolerans Gelistirme Sikliklar

Yas aralig1 (n=173) Tolerans gelisen hasta Kiimiilatif deger %
sayisi (%)

<1 yas (n=4) 4 (%2.3) %2.3

1-2 yas (n=59) 59 (%34.1) %36.4

2-3 yas (n=49) 42 (%24.3) %60.7

3-4 yas (n=27) 21 (%12.1) %72.8

4-5 yas (n=18) 10 (%5.8) %78.6

>5 yas (n=15) 8 (%4.6) %83.2
Toplam= 173 144 (%83.2) %083.2

Bulgular say (yiizde) olarak verilmistir.

Reaksiyon tipine ve yas gruplarma gore tolerans gelisme sikliklar1 Tablo
35’te sunulmustur. IgE aracili yumurta alerjisi olan gruptaki 35 hastadan 28
(%80)’inde tolerans gelismistir. Bunlardan 1 yas altinda tolerans gelisimi
goriilmezken en fazla diizelme goriilen yas araligi 10 (%28.6) hasta ile 2-3 yas araligi
olarak bulunmustur. Miks tip yumurta alerjisi olan 136 hastadan 115 (%84.6)’inde
tolerans geligsmistir. En fazla diizelme goriilen yas aralig1 ise 50 (%36.8) hasta ile 1-2

yas aralig1 olarak saptanmustir.
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Tablo 35. Yumurta Alerjisi Tanisi ile izlenen Hastalarin Yas Araliklar1 ve Reaksiyon

Tipine Gore Tolerans Gelistirme Durumlari

Yas arah@ (n=173) IgE aracih Miks tip
n=35 n=136
<1 yas - 4 (%2.9)
1-2 yas 8 (%22.9) 50 (%36.8)
2-3 yas 10 (%28.6) 32 (%23.5)
3-4 yas 2 (%5.7) 19 (%14)
4-5 yas 3 (%8.6) 7 (%5.2)
>Syas 5 (%14.3) 3 (%2.2)
Toplam 28 (%80) 115 (%84.6)

Bulgular say: (viizde) olarak verilmistir.

4.11. Yumurta Alerjisi Tamsi ile izlenen Hastalardan Tolerans Gelisen ve

Alerjisi Devam Eden Hastalarin Verilerinin Karsilastirilmasi

Calismamiza dahil edilen 173 hastanin 144 (%83.2)linde yumurta toleransi
gelistigi, 29 (%16.8)’unda yumurta alerjisinin devam ettigi goriildii. Tolerans gelisen
144 hastanin mevcut yaslari ortancasi 59 ay (minimum:32 ay- maksimum:151 ay),
alerjisi devam eden hastalarin mevcut yasglar ortancasi ise 55 ay (minimum:31 ay-
maksimum:116 ay) olarak bulunmustur. Yumurta alerjisi devam eden ve tolerans
gelisen hastalarin cinsiyet, klinik bulgulari, yas, izlem siiresi ve beslenme

Ozelliklerinin karsilastirilmasi Tablo 36 ve Tablo 37°de sunulmustur.
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Tablo 36. Yumurta Alerjisi Tanisi ile Izlenen Hastalardan Alerjisi Devam Eden ve

Tolerans Gelisen Hastalarin Cinsiyet ve Klinik Bulgularinin Karsilagtirilmasi

Alerjisi Tolerans P degeri

devam eden gelisen

n=29 n=144
Cinsiyet (erkek) 19 (%65.5) 101 (%70.1) 0.622
Gebelikte sigara (kullanan) 1(%7.1) 11 (%10.7) 0.682

n=117 n=14 n=103
Deri tutulumu (var) 28 (%96.6) 140 (%97.2) 0.844
Gastrointestinal tutulum (var) 2 (%6.9) 3 (%2.1) 0.158
Anafilaksi (var) 3 (%10.3) 3 (%2.1) 0.027
Urtiker (var) 10 (%34.5) 30 (%20.8) 0.112
Anjioodem (var) 3 (%10.3) 13 (%9) 0.823
Atopik dermatit (var) 22 (%75.9) 118 (%81.9) 0.447
Coklu besin (var) 21 (%72.4) 74 (%51.4) 0.038
Inek siitii proteini (var) 18 (%62.1) 64 (%44.4) 0.083
Kuruyemis (var) 6 (%20.7) 8 (%5.6) 0.006
Bugday (var) 3 (%10.3) 8 (%5.6) 0.335
Baklagiller (var) 6 (%20.7) 9 (%6.3) 0.012
Balik (var) 1 (%3.5) 5 (%3.5) 0.995
Ailede alerjik hastahk oykiisii 10 (%52.6) 39 (%35.5) 0.154

(var) n=129 n=19 n=110
Eslik eden astim (var) 6 (%20.7) 48 (%33.3) 0.180
Eslik eden alerjik rinit (var) 2 (%6.9) 5 (%3.5) 0.393
Eslik eden aeroalerjen duyarhiligi 1 (%3.5) 15 (%10.4) 0.237

(var)
Bulgular sayt (viizde) olarak verilmistir.

P degerlerinin hesaplanmasinda Ki-Kare Testi kullanilmistir.
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Tablo 37. Yumurta Alerjisi Tamisi ile Izlenen Hastalardan Alerjisi Devam Eden ve

Tolerans Gelisen Hastalarn Yas, Izlem Siiresi ve Beslenme Ozelliklerinin

Karsilastirilmasi
Alerjisi devam eden  Tolerans gelisen P degeri

n=29 n=144

Mevcut yas (ay) 55 (31-116) 59 (32-151) 0.315
n=29 n=144

Tam yas1 (ay) 6 (3-65) 7 (2-52) 0.166
n=29 n=144

Semptom baslama yas1 4 (1-24) 4 (1-23) 0.710

(ay) n=25 n=132

Anne siitii alma siiresi 20 (1-36) 18 (1-48) 0.922

(ay) n=14 n=79

Ek gida baslama yasi (ay) 6 (4-12) 6 (2-12) 0.814
n=16 n=91

Son kontrol yasi (ay) 48 (24-109) 25 (9-94) <0.001
n=29 n=144

Izlem siiresi (ay) 38 (20-80) 16 (6-75) <0.001
n=29 n=144

Bulgular; Ortanca (minimum-maksimum) olarak verilmistir.

P degeri Mann Whitney U testi kullanilarak hesaplanmigstir.

Sistem semptomlarindan anafilaksi varliginin tolerans gelismesi {izerine
olumsuz etkisi oldugu goriilirken (p=0.027) atopik dermatitin eslik etmesinin
tolerans iizerine anlamli etkisi saptanmamistir (p=0.447). EK besin alerjisi varligina
bakildiginda ise kuruyemis alerjisi ve baklagil alerjisi eslik eden hastalarda yumurta
alerjisinin daha fazla siklikta persiste ettigi saptanmustir.

Hastalarin bagvuru ve son kontroldeki laboratuvar degerlerinin karsilagtirmasi
Tablo 38’de sunulmustur. Tolerans gelistiren hastalarda basvuru spesifik IgE
diizeylerinin daha diisiik oldugu goriilmiistiir (p=0.007).
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Tablo 38 Yumurta Alerjisi Tanis1 ile Izlenen Hastalardan Alerjisi Devam Eden ve

Tolerans Gelisen Hastalarin Laboratuvar Bulgularinin Karsilastirilmasi

Basvuru Verileri

Yas (ay)

Yumurta spesifik IgE
(kU/L)
DPT ticari yumurta
antijeni (mm)
DPT ¢ig yumurta (mm)

Eozinofil yiizdesi

Mutlak eozinofil sayisi
(/mm?®)

Total IgE (U/L)

Son Kontrol Verileri

Yas (ay)

Yumurta spesifik IgE
(kU/L)
DPT ticari yumurta
antijeni (mm)
DPT ¢ig yumurta (mm)

Eozinofil yiizdesi
Mutlak eozinofil sayisi

(/mm?®)
Total IgE (U/L)

Alerjisi devam eden
n=29
7 (3-65)
n=29
4.87 (0.01-172)
n=26
5 (0-13)
n=21
9 (0-22)
n=21
7.2 (0.3-24)
n=21
600 (0-4900)
n=21

85.8 (4.61-1090)
n=18
Alerjisi devam eden
n=29
48 (24-109)
n=29
8.56 (0-153)
n=24
6.5 (0-13)
n=16
8 (0-18)
n=16
4.05 (1.4-23)
n=20
350 (100-3500)
n=20
161.5 (7.2-3160)
n=14

Tolerans gelisen
n=144
7 (2-86)
n=144
1.29 (0-60.3)
n=129
5(0-13)
n=113
6 (0-22)
n=112
5.1 (0-27.1)
n=115
500 (0-4800)
n=114

57.2 (4-1125)
n=99
Tolerans gelisen
n=144
24 (9-94)
n=144
0.99 (0.01-43.6)
n=80
4 (0-13)
n=84
5 (0-21)
n=83
3.65 (0.4-13.5)
n=54
300 (0-1400)
n=54
169 (5-1660)
n=33

Bulgular ortanca (minimum-maksimum) olarak verilmistir.

P degeri Mann Whitney U testi kullanilarak hesaplanmigtir.

DPT: Deri Prik Testi

69

degeri
0.468

0.007
0.613
0.061
0.043

0.140

0.115
degeri
<0.001
<0.001

0.040

0.014

0.874

0.830

0.457



Yumurta alerjisinin devam etmesinde etkili olan risk faktorlerinin incelemesi

Tablo 39’da verilmistir. Buna gore yumurta spesifik IgE diizeyinin tolerans gelismesi

tizerine anlamli etkisi oldugu saptanmustir.

Tablo 39. Yumurta Alerjisi Tanusi ile izlenen Hastalarda Alerjinin Devam Etmesinde

Etkili Olan Risk Faktorlerinin Incelenmesi

Cinsiyet
Semptom
baslama yas1
Anafilaksi
varhgi
Basvuru
yumurta spesifik
IgE

Eslik eden
baklagil alerjisi
varh@

Eslik eden
kuruyemis

alerjisi varhg

OR

1.236
1.008

5.434

1.042

3.906

4.444

Tek Degiskenli
%95 Giiven = p-degeri
Arahgi
0.531-2.873 0.623
0.912-1.115 0.867
1.037-28.571 0.045
1.014-1.070 0.003
1.272-12.048 0.017
1.409-13.889 0.011

OR

1.052

Cok degiskenli
%95 Giiven

Arahgi

1.011-1.095

p-degeri

0.012

Bulgular;, Odds oram (Odds Ratio) (OR), giiven araligi ve p-degeri seklinde

verilmistir.

Calismamizda alerjisi devam eden hastalarin 8’ine kontrollerde ovomukoid

ve ovoalbumin spesifik IgE degerlerine bakilmistir. Toplam 5 hastanin ovoalbumin

ve ovomukoid spesifik IgE degerine birlikte, 3 hastanin ise sadece ovomukoid

spesifik IgE degerine bakilmistir (Tablo 40).
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Tablo 40. Yumurta Alerjisi Tanis1 ile Izlenen Hastalardan Alerjisi Devam Edenlerin

Ovomukoid ve Ovoalbumin Spesifik IgE Degerleri

Alerjisi devam eden hastalar

n=29
Ovomukoid splgE (kU/L) 11.6 (1.37-100)
n=7
Ovoalbumin splgE (kU/L) 42.8 (6.18-100)
n=>5

Bulgular; Ortanca (minimum- maksimum) olarak verilmistir.

Alerjisi devam eden 7 hastanin 3’t firnlanmis yumurtayr tiiketebildigi
goriildii (Tablo 41). Hasta sayilar1 yetersiz oldugu igin istatistiksel analiz yapilamasa
da firmlanmis yumurta tiiketebilen hastalarin ovomukoid ve ovoalbumin degerlerinin

daha diisiik oldugu goriilmistiir.

Tablo 41. Yumurta Alerjisi Tamis1 ile Izlenen Hastalardan Alerjisi Devam Edenlerin

Tiiketilebilen Besin Tiiriine Gére Ovomukoid ve Ovoalbumin Spesifik IgE Degerleri

Firinlanmis yumurta Yumurta tiiketemeyen
tiiketebilen (n=3) (n=4)
Ovomukoid splgE (kU/L) 4.16 (1.37-11.6) 100 (2.47-100)
n=3 n=4
Ovoalbumin splgE (kU/L) 41.3 (41.3-41.3) 71.4 (15.34-100)
n=1 n=4

Bulgular; Ortanca (minimum-maksimum) olarak verilmistir.

71



5. TARTISMA

Calismamizda hastanemiz ¢ocuk alerji kliniginde yumurta alerjisi tanis1 ile en
az 6 ay siireyle izlenmis ve 2 yasini doldurmus 173 hastada yumurta alerjisine
tolerans gelisme durumu ve tolerans gelismesinde etkili faktorlerin belirlenmesi
amaclanmistir. Hastalarin 144 (%83.2)’tinde tolerans gelistigi ve baslangi¢ yumurta
spesifik IgE diizeyinin tolerans gelismesi tizerine etkisi oldugu goriilmiistiir.

Yumurta alerjisi ¢cocukluk cagi besin alerjileri arasinda inek siitiinden sonra
ikinci sirada yer almaktadir. Yasamin ilk 3 yilinda inek siitli alerjisi sikligi %2.5,
yumurta %1.5 ve yer fistigi %1°dir(2). Ulkemizde besin alerjisi tanis1 konmus
cocuklarda yapilan bir calismada en sik yumurta (%57.8) ve siit (%55.9) alerjisi
saptanmistir(20). Kiigiikosmanoglu ve arkadaslari tarafindan 2008 yilinda yapilan
calismada yaslar1 8-18 ay arasinda degisen 1015 infanta yapilan DPT sonuglarina
gore yumurta duyarliligi prevelansi %1.87 olarak bulunmustur(26).

Yumurta alerjisi literatiirde erkek ¢ocuklarda daha fazla bildirilmistir. Savage
ve arkadaglar tarafindan yumurta alerjisinin dogal seyriyle ilgili yapilan retrospektif
calismada incelenen 881 hastanin %68’i erkek, %32’si kiz olarak bulunmustur(6).
Yavuz ve arkadaslar1 tarafindan 2011 yilinda Hacettepe Cocuk Alerji Klinigi’'nde
yapilan IgE aracili besin alerjileriyle ilgili ¢alismada ise yumurta alerjisi olan 55
hastanin %63.1°1 erkek, %36.9’u kiz oldugu saptanmistir(20). Bizim ¢alismamizda
da literatiir ile uyumlu olarak 173 hastanin %69’u erkek, %31°i kiz idi.

Yumurta diyete erken giren bir besin oldugu i¢in siklikla yasamin ilk
yillarinda bulgu vermektedir. Clark ve arkadaslari tarafindan yapilan ¢alismada
yumurta alerjisi semptomlarinin baslama yasi ortancas1 12 (CAA:8-13) ay olarak
belirlenmistir(76). Yavuz ve arkadaslari tarafindan yapilan c¢alismada semptom
baslama yas1 ortanca degeri 0.5 (CAA:0.3-0.7) yil olarak belirtilmistir(20). Yilmaz
ve arkadaglar tarafindan yapilan ¢alismada ise yumurta ile ilgili sikayetlerin baglama
yas1 ortancasi 0.2 (CAA:0.1-0.4) yil olarak bulunmustur(25). Bizim ¢alismamizda
semptom baslama ortanca degeri 4 (CAA:2-6) ay olarak bulunmustur.

Anne  siitiiniin  alerjik  hastaliklara ~ karsi  koruyucu  oldugu
diistiniilmektedir(87). Peters ve arkadaslari tarafindan 2014 yilinda ilk 2 yasta
yumurta alerjisinin dogal seyriyle ilgili prospektif calismada ilk 2 yasta yumurta
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alerjisi diizelen hastalarin anne siitii alma siireleri; %5°1 anne siitii hi¢ almamus,
%27’si 1-6 ay, %34°10 7-12 ay, %34°t4 >12 ay anne siitii almistir. Yumurta alerjisi
devam eden hastalarda ise anne siitii hi¢ almayan %3, 1-6 ay aras1 alan %16, 7-12 ay
arast alan %38 ve >12 ay alan %43 olarak bulunmustur (p=0.40). Bizim
calismamizda ise anne siitii alma siiresi ortalamasi 18 + 9.7 ay (minimum:1 ay-
maksimum:48 ay) olarak saptanmistir. Yumurta alerjisi diizelen hastalarda anne siitii
alma siiresi ortancasi 20 ay (minimum:1l ay- maksimum:36 ay), tolerans gelisen
hastalarda 18 ay (minimum:1 ay- maksimum:48 ay) oldugu goriilmiistiir (p=0.922).

Ek gidalarin 4-6 aydan once baslanmasiin atopik hastalik gelisme riskini
arttirdi@r bilinmektedir(16). Ek gidaya baslarken hastanin anne siitii almaya devam
ediyor olmasinin besin alerjisi gelismesinde koruyucu oldugu
distiniilmektedir(1,88). Koplin ve arkadaslari tarafindan yapilan ¢alismada hastalarin
cogunda 4-6 ay arasinda ek gidaya baslandig: hastalarin sadece %3.7 sinde ek gidaya
4 aydan oOnce, %5’inde 6 aydan sonra baslandigi gosterilmistir. Yumurta alerjisi
gelismesiyle ek gidaya baslama yasi arasinda anlamli fark bulunmamistir
(p=0.160)(89). Calismamizda ek gida baslama yas1 ortancasi 6 ay (minimum:2 ay-
maksimum:12 ay) olarak bulunmustur. Tolerans gelisen ve alerjisi devam eden
hastalar arasinda ek gida baslama yasiyla ilgili anlamli fark saptanmamistir
(p=0.814).

Ailede alerjik hastalik 6ykiisii bulunmasinin besin alerjisi ortaya ¢ikmasi ve
persiste etmesi ile iligkili oldugu diisiiniilmektedir(7). Tiirk ¢ocuklarinda IgE aracili
besin alerjileriyle ilgili 2011 yilinda yapilan bir ¢alisgmada besin alerjisi bulunan 315
hastanin %40.3’tinde, izole yumurta alerjisi bulunan 55 hastanin %30.9’unda ailede
alerjik hastalik Oykiisii saptanmistir(20). Koplin ve arkadaslari tarafindan 2012
yilinda 5256 infant ile yaptigi yumurta alerjisinin g¢evresel ve demografik risk
faktorleriyle ilgili caligmasinda ailede (anne, baba ve kardes) alerjik hastalik
bulunanlarda yumurta alerjisi sikliklari; ailede egzama bulunan hastalarin %12’sinde,
astim bulunanlarin %10.5’inde, besin alerjisi bulunanlarin %10.9’unda yumurta
alerjisi tespit edilmistir(90). Bizim c¢alismamizda ailedeki alerjik hastalik Sykiisii
Ogrenilen 129 hastadan 49 (%38)’unda saptanmistir. Alerjik rinit %17.8 ve astim
%17.1’lik siklik ile en fazla goriilenlerdir. Alerjisi devam eden hastalarda %52.6,

tolerans gelisen hastalarda %35.5 siklikta ailede alerjik hastalik Oykiisii mevcuttur
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(p=0.154). Bu durum tolerans gelismeyen hastalarda ailede alerjik hastalik dykiisii ile
ilgili daha fazla ¢alismaya ihtiya¢ oldugunu gostermektedir.

Yumurta alerjisinde klinik bulgular genellikle ilk bir yil iginde ortaya
cikmaktadir. En sik olarak eritem, iirtiker ve anjioddem gibi cilt bulgular1 hastalarin
%80-90’inda  goriilmektedir(42). Bunu yaklasik %60 oranda gastrointestinal
semptomlar ve %40 oranda solunum sistemi ile ilgili semptomlar izler(4,91). Yavuz
ve arkadaglar1 tarafindan yapilan ¢alismada yumurta alerjisi tanili hastalarin yumurta
ile ilgili ilk semptomlarma bakildiginda %96.4’{inde cilt bulgular1, %7.3’linde GIS
ve %7.3’linde solunum sistemi bulgular1 oldugu goriilmiistiir(20). Savage ve
arkadaslar1 tarafindan yapilan ¢alismada hastalarin %58’inde cilt bulgular (iirtiker,
anjioddem, kizariklik), %21’inde GIS, %18’inde dermatit, %10 unda alt solunum
sistemi, %4’inde {ist solunum sistemi semptomlar1 saptanmistir(6). Bizim
calismamizda da hastalarm basvurularinda %97.1’inde cilt bulgulari, %2.9’unda GIS
bulgulart gozlenirken %3.5’inde anafilaksi gelismistir. Cilt bulgulari igerisinde de ilk
siray1 atopik dermatit (%80.9) almaktadir.

Atopik dermatit kronik bir cilt bozuklugudur ve besin alerjisi 6énemli bir
tetikleyicisidir. Ciddi atopik dermatiti olan infantlarin %35-40’1na besin alerjisi eslik
eder. Yumurta alerjisi atopik dermatite eslik eden en sik besin alerjisidir(92). Kim ve
arkadaslar1 tarafindan 2009 yilinda Kore’de atopik dermatitin eslik ettigi yumurta
alerjisi olan cocuklarda yapilan prognoz g¢alismasinda yumurta alerjisine tolerans
gelisme yasi ortancasi 4 yas olarak bulunmustur. Hastalarin %41’inde 3 yasinda,
%60’inda 5 yasinda yumurta alerjisi diizelmistir(93). Bizim c¢alismamizda da
yumurta alerjisi ile izledigimiz hastalarin %80.9’unda atopik dermatit bulunmaktadir.
Atopik dermatitli hastalarin tolerans gelisme yasi ortancasi 25 ay (minimum:9 ay-
maksimum:94 ay) olarak bulunmustur. Atopik dermatitli 133 hastanin %39.1°1 2
yasinda, toplamda %851 tolerans gelistirmistir. Tolerans gelisen ve alerjisi devam
eden hasta gruplar1 karsilastirildiginda atopik dermatitin eslik etmesinin tolerans
tizerine anlamh etkisi saptanmamistir (p=0.447). Bu sonug literatiir ile uyumlu
bulunmustur.

Yumurta alerjisi dogal seyrinde sistem tutulumlarmin etkisine baktigimizda
Boyano-Martinez ve arkadaslar1 tarafindan 2002 yilinda yapilan ¢alismada deri

tutulumuyla seyreden hastalarda toleransin olumlu etkilendigi bulunmustur
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(p=<0.001)(85). Tiirkiye’de yapilan bir ¢alismada ise yumurta alerjisi olan hastalarda
deri semptomlarnin olmasimin tolerans gelismesi iizerine etkisi saptanmamigtir
(p=0.10)(25). Bizim ¢alismamizda da cilt bulgulari bulunan hastalarin diizelme
durumlar1 arasinda anlamli fark saptanmamustir (p=0.844).  Gastrointestinal
tutulumuyla tolerans arasinda iliskiyle ilgili olarak da Peters ve arkadaslarinin
calismasinda GIS semptomlari olan hastalarda alerji persistansinin daha yiiksek
oldugu saptanmistir (p=0.001).(94). Bizim ¢alismamizda ise GIS semptomlar1 olan
hastalar ile tolerans gelismesi arasinda anlamli iliski saptanmamustir (p=0.158).
Ancak c¢alismamizdaki hastalarin biiyiilk boliimiinde cilt bulgusu oldugu ve diger
sistem bulgular1 az sayida hastada gozlendigi i¢in diger sistem tutulumu olan daha
fazla hasta sayisi ile degerlendirilmesi daha uygun olacaktir.

Besin alerjisi iliskili anafilaksi sikligt 4 yas altindaki hastalarda
artmaktadir(1). Yavuz ve arkadaslarinin ¢alismasinda IgE aracili besin alerjisi olan
315 hastanin 129 (%40.9)’unda anafilaksi gelistigi, %45.7’sinde yumurta alerjisi
oldugu gosterilmistir(20). Fernandes ve arkadaslari tarafindan yapilan ¢alismada
besin iliskili anafilaksisi gézlenen 62 hastanin 7(%11.2)’sinde yumurta alerjisi tespit
edilmistir(95). Yilmaz ve arkadaslarmin g¢alismasinda 265 yumurta alerjisi olan
hastadan 23(%38.7)’linde anafilaksi gézlenmistir ve anlamli sekilde tolerans gelisme
yasgini geciktirdigi saptanmistir (p=<0.001)(25). Bizim ¢alismamizda 173 hastanin 6
(%3.5)’sinda anafilaksi gozlenmistir ve anafilaksi goriilen hastalarda tolerans
gelisme sikligi daha diisiik bulunmustur (p=0.027).

Yumurta alerjisi tek basina olabilecegi gibi diger besin alerjileri de eslik
edebilir. Savage ve arkadaslarinin ¢aligmasinda yumurta alerjisi tanis1t bulunan 881
hastanin %93’linde diger besin alerjilerinin eslik ettigi, bunlarinda da %74 fistik,
%72 siit, %43 findik, %27 soya ve %24 bugday alerjisi seklinde oldugu
gosterilmistir. Eslik eden besin alerjisi olan hastalarda tolerans gelisme yaslarinin
daha biiyiik oldugu goriilmiistiir (p degerleri= fistik:<0.05, siit:<0.05, findik:<0.01,
soya: <0.005, bugday:<0.001)(6). Yumurta alerjisinin persiste etmesindeki risk
faktorlerinden birisi de eslik eden diger besin alerjilerinin olmasidir(16). Sicherer ve
arkadaslarinin 213 yumurta alerjisi olan hasta ile yaptig1 calismada yumurta alerjisi
diizelen hastalarin %46.4’linde, yumurta alerjisi devam eden hastalarin ise

%353.6’sinda diger besin alerjilerinin de goriildiigii tespit edilmistir (p=0.119)(9).
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Peters ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada yumurtaya tolerans gelistiren hastalarin
%13’1linde, alerjisi devam eden hastalarin %35’inde diger besin alerjisi birlikteligi
saptanmustir ve eslik eden ek besin alerjisinin tolerans gelismesini olumsuz etkiledigi
gosterilmistir(94). Bizim c¢alismamizda eslik eden diger besin alerjilerine
bakildiginda hastalarin %54.9’unda ¢oklu besin alerjisi olugu goriildii. Coklu besin
alerjisi olmasinin tolerans tlizerine olumsuz etkisi oldugu saptanmigtir (p=0.038). Siit
%47.4 siklik ile en c¢ok birliktelik goriilen besin olarak bulundu. Diger besinlerden
ise %8.7 baklagil, %8.1 kuruyemis, %6.4 bugday, ve %?3.5 balik alerjisi oldugu
goriildii. Istatistiksel degerlendirmede ise kuruyemis alerjisi birlikteliginin tolerans
gelismesinde risk faktorii oldugu bulunmustur (p=0.006). Benzer sekilde
caligmamizda da baklagil alerjisinin eslik etmesi tolerans gelismesini olumsuz
etkileyebilecek bir faktordiir (p=0.012). Calismamizdaki ve literatiirdeki bulgular
arasindaki farkliliklarin tlkelerin beslenme aliskanliklarindaki cesitlilige baglh
olabilecegi diisiintildii.

Acroalerjen duyarliigi da besin alerjilerine eslik edebilir. Tariq ve
arkadaglarinin ¢alismasinda yumurta alerjisinin aeroalerjen duyarlanmasinda artisa
sebep oldugu gosterilmistir (p=<0.05). Yumurta alerjisi bulunmasmin alerjik
solunum yolu hastaliklar1 ve aeroalerjen duyarliligi gelismesini ongdrmede yiiksek
Ozgiilliik fakat diisiik duyarlilig1 oldugu soylenebilir(96) Yavuz ve arkadaslarinin IgE
aracilt besin alerjileriyle ilgili yaptig1 ¢alismada besin alerjisi bulunan hastalardaki
aeroalerjen duyarliligina bakildiginda ev tozu akar1 %4.4, polen %13.3, kedi %3.2
siklikta bulunmustur(20). Calismamizda aeroalerjen duyarliligi sikligr %11, en sik
eslik eden aeroalerjen ise ev tozu (%3.4) olarak bulunmustur. Yumurta alerjisi
devam eden 29 hastadan 1 (%3.5)’inde, tolerans gelisen 144 hastadan %15
(%10.4)’inde aeroalerjen duyarlilig1 gosterilmistir.

Astim ve alerjik rinit ile yumurta alerjisi toleransi arasindaki iliskiye
baktigimizda Savage ve arkadaslari tarafindan yapilan ¢alismada yumurta alerjisi
olan hastalarda astim ve/veya alerjik rinitin eslik etmesi tolerans gelisme yasinin
bliylimesine etki ettigi gosterilmistir (astim i¢in p=<0.001, alerjik rinit igin
p=<0.001)(6). Ancak bizim calismamizda astim ve alerjik rinit bulunmasmnin
prognoza anlamli etkisi saptanmamustir (astim igin p=0.180, alerjik rinit igin

p=0.393).
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Yumurta alerjisi prognozuyla ilgili literatiir incelendiginde tolerans gelisme
yastyla ilgili birbirine yakin degerler verildigi goriilmektedir. Yumurta alerjisi olan
hastalarin yaklasik %75’inin 7 yasina kadar tolerans gelistirdigi bilinmektedir(2).
Baska bir calismada hastalarin  %66’sinin 5 yasinda tolerans gelistirdigi
gosterilmistir(6,7). Sicherer ve arkadaslarinin ¢aligmasinda hastalarin %50’sinin 6
yaginda tolerans gelistirdigi gosterilmistir(9). Savage ve arkadaslarinin ¢alismasinda
yas gruplarina gore bakildiginda hastalarin 4 yasinda %19, 8 yasinda %55, 12
yasinda %76 ve 16 yasinda %91 oraninda tolerans gelistigi saptanmistir(6).
Calismamizdaki 173 hastanin 144 (%83.2)’linde tolerans gelismistir ve tolerans
gelisme yas1 ortancasi 25 ay (minimum:9 ay- maksimum:94 ay) olarak bulunmustur.
Tolerans gelisme yastyla ilgili verilere bakildiginda hastalarin %78.6’sinin 5 yasina
kadar tolerans gelistirmis oldugu goriildi. Tolerans gelisen 144 hastanin yas
araliklara gore sikliklarina bakildiginda; 1 yas altinda 9%2.8, 1-2 yas arasinda %41,
2-3 yas arasinda %29.2, 3-4 yas arasinda %14.6, 4-5 yas arasinda %6.9 ve 5 yas
tizerinde %5.6 hastanin tolerans gelistirdigi goriilmistiir. Calismamizdaki tolerans
gelisme sikligiyla ilgili bulgular literatiir ile benzerdir.

Reaksiyon tiirline gore tolerans gelisme sikliklarina baktigimizda IgE aracili,
miks ve non-IgE aracili yumurta alerjisinde fark oldugu goriilmiistiir. IgE aracili
yumurta alerjisiyle ilgili yapilan bir ¢alismada hastalarin %50’sinin 3-5 yasinda,
%64-74’liniin 9 yasinda tolerans gelistirmis oldugu saptanmistir(85). Yapilan baska
bir ¢alismada miks tip alerjisi bulunan hastalarin %50’sinin ilk bir yilda, %95’inin
ise ilk 5 wyil iginde tolerans gelistirdigi gosterilmistir(97). Non-IgE aracili
reaksiyonlarla ilgili bir ¢alismada ise yumurta i¢in tolerans gelisme ortanca yasit 60
ay olarak bulunmustur(98). Bizim ¢alismamizda IgE aracili yumurta alerjisinde en
fazla tolerans gelisen yas araligi 2-3 yas aras1 (%28.6) iken, miks tip alerjisi olan
hastalarda 1-2 yas arasi (%36.8) olarak bulunmustur. Literatiirle benzer sekilde miks
tip alerjisi olan hastalarin daha erken yasta tolerans gelistigi gozlenistir.

Yumurta alerjisinin dogal seyrinin 6ngdriilmesinde laboratuvar bulgularindan
da faydalanilmaktadir. Tan1 sirasinda bakilan yumurta spesifik IgE diizeyleri ve DPT
sonuglarin yiiksek degerlerde pozitif saptanmasimin yumurta alerjisi persistansiyla
iliskili oldugu belirlenmistir(29). Peters ve arkadaslarinin ¢aligmasinda tani sirasinda

ve takiplerde bakilan yumurta spesifik IgE diizeyleri ve DPT sonuglarinin yiiksek
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seyretmesi alerji persistansiyla iliskili bulunmustur (yumurta spesifik IgE ve DPT
icin p=<0.001)(94). Sicherer ve arkadaslarinin ¢alismasinda da benzer iliski
gosterilmistir (yumurta spesifik IgE i¢in p=<0.001, DPT i¢in p=0.002)(9). Son olarak
2015 yilinda Yilmaz ve arkadaslar1 tarafindan yapilan ¢alismada yumurta spesifik
IgE diizeyi ile persistans arasinda anlamli iligki bulunurken (p=<0.001) DPT ile
benzer iliski gosterilememistir (p=>0.005)(25). Calismamizda basvuru yumurta
spesifik IgE diizeyinin yumurta alerjisinin seyrine etkisi oldugu goriilmiistiir. Alerjisi
devam eden hastalarda bagvuruda bakilan yumurta spesifik IgE degerlerinin tolerans
gelisen hasta grubuna gore daha yiiksek oldugu saptanmistir (p=0.007). Tolerans
gelisen hastalarin son kontrollerinde bakilan yumurta spesifik IgE ve ¢ig yumurta ile
yapilan DPT degerlerinin daha diisiik oldugu goriilmiistiir (yumurta spesifik IgE icin
p=<0.001, ¢ig yumurta DPT i¢in p=0.014). Tolerans gelisen ve alerjisi devam eden
hastalar arasinda bagvuru ve son kontrolde bakilan ticari yumurta antijeni ile
yapilmigs DPT degerleri agisinda anlamli bir iliski saptanmamustir (ticari yumurta
antijeni ile yapilan DPT p degerleri: basvuru p=0.613, son kontrol p=0.040).
Calismamizdaki bu sonugclar literatiir ile uyumlu bulunmustur.

Calismamizda iki yasin Ustiinde olan ve en az ay 6 siire ile izlemi yapilan
yumurta alerjisinin dogal seyri ve etkileyecek faktorlerin ¢ok yonli olarak
degerlendirilmesi calismamizin gii¢lii yonleridir. Bunun yan1 sira ¢alismamizin hem
retrospektif hem de prospektif 6zelligi olmas1 nedeniyle her hastanin tiim verilerine
ulasiminda sikint1 olmasi, hastalarin izlem siirelerinin, kontrole gelme sikliklarinin

farkli olmas1 ise calismamiza ait kisitlayici faktorlerdir.

Sonu¢ olarak caligmamizda; hastalarimizin %83.2 (n=144)’sinde yumurta alerjisi
tolerans1 gelistigi ve firmlanmis yumurta ve ¢ig yumurtayr sorunsuz sekilde
tilketebildikleri gortilmiistiir. Hastalarin %16.8 (n=29)’inde yumurta alerjisi devam
etmektedir. Yumurta alerjisi devam eden hastalardan 11 (%6.4)’1 firmlanmis
yumurta tiiketebilmekteyken 18 (%10.4)’i yumurtayr hi¢bir formda tolere
edememektedir ve bu hastalarin izlemlerine devam edilmektedir. Alerjisi devam
eden hastalarda basvurudaki yumurta spesifik IgE degerinin yiiksek olmasi yumurta

alerjisinin devam etmesinde etkili bir risk faktorii olarak bulunmustur. Hastalarda
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tan1 aninda ve takipte yumurta spesifik IgE diizeylerinin bakilmasi prognozu

ongdrmede yardimei olabilir.
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6. SONUCLAR

Calismamiza Saghk Bilimleri Universitesi Ankara Cocuk Saghgi ve
Hastaliklar1 Hematoloji Onkoloji Saglik Uygulama ve Arastirma Hastanesi
Cocuk Alerji ve Klinik immiinoloji Bilim Dali polikliniginde Yumurta
Alerjisi tanist alan en az 6 ay siire ile izlenmis ve iki yasini doldurmus olan
hastalar dahil edildi.

Hastalarin 120 (%69)’si erkek, 53 (%31)’l kiz olarak saptandi.

Ailesinde alerjik hastalik olan hasta sayis1 49 (%38) olarak bulundu.

Yumurta alerjisi saptanan hastalarin basvurularindaki klinik semptomlara
bakildiginda 168 (%97.1) hastada deri tutulumu, 5 (%2.9) hastada
gastrointestinal sistem tutulumu, 6 (%3.5) hastada anafilaksi oldugu goriildii.
Deri tutulumu olan hastalarin 180 (%80.9)’inde atopik dermatit oldugu
saptandi.

Caligmamizdaki hastalarin 78 (%45.1)’inde sadece yumurta alerjisi, 95
(%54.9)’inde ise eslik eden baska besin alerjisi saptanmistir. Diger besinlere
bakildiginda 82 (%47.4) hastada inek siitii, 15 (%8.7) hastada baklagil, 14
(%38.1) hastada kuruyemis, 11 (%6.4) hastada bugday, 6 (%3.5) hastada balik,
4 (%2.3) hastada patates, 2 (%1.2) hastada soya, 1 (%0.6) hastada susam, 1
(%0.6) hastada kirmiz1 et, 1 (%0.6) hastada bezelye, 1 (%0.6) hastada
domates, 1 (%0.6) hastada misir ve 1 (%0.6) hastada da kavun ve seftali
atopisi saptanmistir.

Aeroalerjen duyarliligi agisindan DPT yapilan 146 hastadan 16 (%11)’sinda
aeroalerjen duyarlilig1 saptandi.

Hastalarin 54 (%31.2)’linde astim, 7 (%4)’sinde alerjik rinit, 3 (%1.7)’linde
de astim ve alerjik rinit birlikte eslik ettigi gortildii.

Hastalarin bagvurularinda bakilan yumurta spesifik IgE diizeyi ortancas1 1.53
kU/L (minimum:0 kU/L- maksimum:172 kU/L) olarak saptandi.

Hastalarin bagvurularinda bakilan ticari yumurta antijeni ile DPT ortancasi 5
mm (minimum:0 mm- maksimum:13 mm), ¢ig yumurta ile DPT ortancast 7
mm (minimum:0 mm- maksimum:22 mm) olarak bulundu.

Hastalarin 136 (%78.6)’sinda miks besin alerjisi, 35 (%20.2)’inde IgE aracili
besin alerjisi, 2 (%1.2) hastada ise non-IgE aracili besin alerjisi saptandi.
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Miks besin alerjisi olan hastalarin 133 (%76.9)’linde atopik dermatit
bulunuyordu. Non-IgE aracili besin alerjisi saptanan 2 hastanin tanisi
proktokolit idi.

Reaksiyon tipine gore bakildiginda basvuru yasi ortancasi IgE aracili alerjisi
olan hastalarda 6 ay (minimum:1 ay- maksimum:24 ay), miks tip alerjisi
olanlarda 4 ay (minimum:1 ay- maksimum:23 ay) olarak bulundu.
Immunglobulin E aracili olmayan yumurta alerjisi olan 2 hastanin ise basvuru
yagslar1 sirasiyla 6 ve 7 ay olarak bulundu. Tani yaslarina bakildiginda ise IgE
aracilida 10 ay (minimum:4 ay- maksium:65 ay), miks tipte 7 ay (minimum:2
ay- maksimum:40 ay) oldugu saptandi. immunglobulin E aracili olmayan
yumurta alerjisinde ise her iki hastanin da 7 aylikken tani almis oldugu
goriildii.

Hastalarin son kontroldeki yaslari ortanca degeri 28 ay (minimum:9 ay-
maksimum:109 ay) ve izlem siiresi ortanca degeri 19 ay (minimum:6 ay-
maksimum:80 ay) olarak saptandi.

Hastalarin son kontrollerinde bakilan yumurta spesifik IgE diizeyi ortancasi
1.20 kU/L (minimum:0 KU/L- maksimum:153 kU/L) olarak bulundu.
Hastalarin son kontrollerinde yapilan ticari yumurta antijeni ile DPT
ortancast 8§ mm (minimum:0 mm- maksimum:13 mm), ¢ig yumurta ile DPT

ortancast 5 mm (minimum:0 mm- maksimum:21 mm) olarak 6l¢iildi.

Son kontrollerinde tiim hastalarin 144 (%83.2)’linde tolerans gelistigi
gorildi.
Hastalarin tolerans gelistirdikleri yas araliklarina bakildiginda tolerans

gelisen hastalarin %2.8’inde 1 yasindan once, %41’inde 1-2 yas arasinda,
%29.2’sinde 2-3 yas arasinda, %14.6’sinda 3-4 yas arasinda, %6.9’unda 4-5
yas arasinda ve %5.6’sinda 5 yasindan sonra tolerans gelistigi goriildii.
Reaksiyon tiirlerine gore tolerans gelisme durumlarma bakildiginda IgE
aracilt alerjisi olan hastalarin %80’inde, miks tip alerjisi olan hastalarin
%84.6’s1nda ve non-IgE aracili alerjisi olan 2 hastanin ise %50’sinde tolerans
gelistigi saptandi.

Tolerans gelisen ve alerjisi devam eden hastalarin verileri karsilastirildiginda

cinsiyet, gebelikte sigara kullanimi, deri tutulumu, solunum sistemi tutulumu
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20.

olmasi, gastrointesitnal sistem tutulumu, trtiker, anjioddem, atopik dermatit,
ailede alerjik hastalik Oykiisii bulunmasi, eslik eden astim, alerjik rinit ve
aeroalerjen duyarliligi olmasi, anne siitli alma siiresi, ek gidaya baslama yasi
acisindan anlamli farklilik saptanmadi.

Tolerans gelisen ve alerjisi devam eden hastalarin laboratuvar bulgularina
bakildiginda ise basvuru ve son kontroldeki yumurta spesifik IgE degeri ve
son kontroldeki ¢ig yumurta ile Deri Prik Testi sonucu yiiksek saptanan
hastalarda yumurta alerjisinin persistan seyretmesinde etkili oldugu goriildii.
Alerjisi devam eden hastalardan 7’sine ovomukoid ve ovoalbumin spesifik
IgE bakilmistir. Yumurta hi¢bir formda tiiketemeyen hastalarda ovomukoid
spesifik IgE degeri ortancast 100 KU/L (minimum:2.47 kU/L- maksimum:100
KU/L), ovoalbumin spesifik IgE degeri ortancast 71.4 kU/L (minimum:15.34
kKU/L- maksimum:100 kU/L) olarak bulunmustur. Yumurtayr firinlanmig
formda tiiketebilen hastalarda ovomukoid spesifik IgE degeri ortancasi 4.16
kU/L (minimum:1.37 kU/L- maksimum:11.6 kU/L), ovoalbumin spesifik IgE
degeri ortancast 41.3 kU/L (minimum:41.3 kU/L- maksimum:41.3 KU/L)

olarak bulunmustur.
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