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OZET

Yumurta Alerjisi Siiphesi Olan Cocuklarda Tam Kati ve Yar1 Kati Yontemle
Olciilen Serum Yumurta Spesifik IgE Olciimleri Arasindaki Korelasyonun

Belirlenmesi

Amag: Yumurta alerjisi cocukluk caginda sik goriilen besin alerjilerinden
biridir. Besin alerjisi tanisinda, toleransin izleminde, besin yiikleme testi kararinda ve
prognozun Ongoriilmesinde alerjen spesifik immiinoglobulin E (sIgE) diizeyleri
onemlidir. Serum sIgE yaygin olarak 3 farkli yontem ile dl¢iilmektedir. Bunlar i¢inde
tam katt yontem kullanan ImmunoCap sistemi goreceli altin standart kabul
edilmektedir. Yar1 kat1 yontem kullanan Immulite sisteminin ise ulasimiin kolay ve
ekonomik olmasiyla kisa siirelerde sonug¢ vermesi avantajlaridir. Calismamizda
yumurta alerjisi siiphesi olan ¢ocuklarda, tam kati ve yar1 kat1 yontemle 6lgiilen serum
yumurta sIgE degerleri arasindaki korelasyonun belirlenmesi amag¢lanmustir.

Yontem: Calismamiza Saglik Bilimler Universitesi Ankara Bilkent Sehir
Hastanesi Cocuk Alerji ve Immiinoloji Klinigine yumurta alerjisi siiphesiyle bagvuran
veya takip edilen 0-18 yas arasi hastalar dahil edildi. Hastalarin demografik 6zelliklersi,
klinik 6zellikleri, laboratuvar sonucglari ve hastalarin ayni anda alinan serum
orneklerinde tam kati ve yari kati yontemle oOlciilen yumurta aki (YA) sIgE
diizeylerinin korelasyonu degerlendirildi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 164 hastanin 100" (%61) erkek, 64 (%39)
kizdi. Hastalarin bagvuru yaslarinin ortancasi 6 (4-8) ay, YA sIgE 6l¢iim yaslarinin
ortancast 11,4 (6,3-17,6) aydi. Hastalarin 152’sinde (%92,1) cilt semptomlari,
26’sinda (%15,8) gastrointestinal semptomlar, 10’ unda (%6,1) solunum semptomlari
ve 2’sinde (%1,2) kardiyovaskiiler semptomlar vardi. 6 hastada (%3,6) anafilaksi
Oykiisii vardi. Eslik eden alerjik hastalik olarak 155 hastada (%94,5) atopik dermatit,
5 hastada (%3) astim, 6 hastada (%3,6) trtiker ve anjiyoodem, 6 hastada (%3,6)
proktokolit, 1 hastada (%0,6) eozinofilik 6zofajit tanis1 vardi. Hastalarin 29’unun
(%17,7) ailesinde alerjik hastalik 6ykiisii vardi. Immulite sistemiyle 6l¢iilen YA sIgE
diizeylerinin ortancasi 1,60 (0,10- 8,49) kUA/L sonuglanirken, ImmunoCap sistemiyle
Olgiilen YA sIgE diizeylerinin ortancas: 0,45 (0,03- 2,4) kUa/L olarak sonuglandi.
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Immulite sistemiyle 6lgiilen YA sIgE diizeylerin ortancasi ImmunoCap sistemiyle
Olgiilen YA sIgE diizeylerin ortancasindan 3,55 kat daha fazlaydi. Immulite ve
ImmunoCap sistemleriyle dlgiilen tim YA sIgE diizeyleri karsilastirildiklarinda iki
yontem arasinda pozitif yonde anlamli korelasyon goriildii (r=0,946, p<0,001).
ImmunoCap sistemi ile yapilan dl¢timlerde 80 serum 6rneginin negatif sonuglanirken
bunlarin Immulite sistemi ile yapilan 6l¢iimlerinde ise 54'iniin negatif sonuglandigi
goriildii.

Sonug¢: Calismamizda tam kat1 ve yar1 kat1 yontemle yapilan dl¢timler sonrasi
elde edilen degerler karsilastirildiginda pozitif yonde anlamli korelasyon oldugu
goriildii. Ancak her iki yontemin metodolojisinin farkli olmasi sebebiyle birbirleri

yerine kullanilamayacagi ve doniistiiriilemeyecegi goriilmektedir.

Anahtar kelimeler: yumurta alerjisi, yumurta aki spesifik IgE, tam kat1 yontem, yari

kat1 yontem, Immulite, ImmunoCap



ABSTRACT

Determination of Correlation Between Serum Egg Specific IgE Results
Measured By Solid and Semi-Solid Methods in Children With Suspicious Egg
Allergy

Purpose: Egg allergy is one of the most common food allergies in childhood.
Allergen-specific immunoglobulin E (sIgE) levels are important in the diagnosis of
food allergy, monitoring tolerance, decision on food challenge test and predicting
prognosis. Serum sIgE is commonly measured by 3 different methods. Among these,
the ImmunoCap system, which uses the solid method, is considered to be relatively
gold standard. The advantages of the Immulite system, which uses the semi-solid
method, are easy to access, economical and provides results in a short time. Our study
aimed to determine the correlation between serum egg sIgE values measured by the
solid and semi-solid methods in children with suspected egg allergy.

Method: The study included patients aged between 0-18 years, who were
applied or follow up with the suspicion of egg allergy at the University of Health
Sciences Ankara Bilkent City Hospital, Pediatric Allergy and Immunology Clinic.
Demographic and clinical characteristics, laboratory findings of the patients , results
of egg white sIgE values measured by solid and semi-solid methodswere evaulated.

Results: Of the 164 patients, 100 (61%) were male and 64 (39%) were female.
The median age at the presentation was 6 (4-8) months, and the median age at the slIgE
measurement was 11.4 (6.3-17.6) months. 152 (92.1%) of the patients had skin
symptoms, 26 (15.8%) had gastrointestinal symptoms, 10 (6.1%) had respiratory
symptoms, and 2 (1.2%) had cardiovascular symptoms. There was a history of
anaphylaxis in 6 patients (3.6%). Concomitant allergic disease was atopic dermatitis
in 155 patients (94,5%), asthma in 5 patients (3%), urticaria and angioedema in 6
patients (3,6%), proctocolitis in 6 patients (3.6%), and eosinophilic esophagitis in 1
patient (0.6%). 29 of the patients (17.7%) had a family history of allergic disease. The
results of EW slgE levels measured by Immulite was in a median of 1.60 (0.10-8.49)
KUA/L and the results of EW sIgE levels measured by ImmunoCap was in a median
of 0.45 (0.03-2.4) KUA/L. The median of EW sIgE levels measured by Immulite was



3.55 fold higher than the median of EW sIgE levels measured by ImmunoCap. When
all EW slIgE levels measured by Immulite and ImmunoCap systems were compared, a
significant positive correlation was observed between the two methods (r=0.946,
p<0.001). It was observed that 80 serum samples were negative in the measurements
made with the ImmunoCap system, while 54 of them were negative in the
measurements made with the Immulite system.

Conclusion: In our study, the results of EW sIgE measured by Immunocap and
Immulite systems were compared and a significant positive coraletion were found.
However, since the methodology of both systems are different, they should not be used

interchangeably and transformed each other.

Key words: egg allergy, egg white specific IgE, full solid method, semi solid method,

Immulite, ImmunoCap
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1. GIRIS ve AMAC

Yumurta alerjisi, yumurta proteinlerinin mukoza veya cilt yolu ile alimi1 sonrasi
olusan ve her alimda tekrarlayan anormal immiinolojik reaksiyonlardir. Yumurta
alerjisi siit alerjisinden sonra en sik goriilen besin alerjisidir (1). Cocuklarda atopik
dermatit ve immiinoglobulin E(IgE) aracili alerjik reaksiyonlarda ilk siralarda yer alir
(2). Yasla beraber prevalansi azalmaktadir ve yetigkin yasta yeni baglangichi yumurta
alerjisi ¢ok nadir goriilmektedir. Yumurta alerjilerinde hastalarin biiylk bir
¢ogunlugunda immiinolojik yanmit evcil tavuk (Gallus domesticus) yumurtasi
proteinlerine karsi olussa da diger kus yumurtalarina ve tavuk etine karsi capraz

reaksiyon bildiren vakalar vardir (3).

Istenmeyen reaksiyonlardan sorumlu immiinolojik yanit IgE aracili tipte, IgE
aracili olmayan(non-IgE) tipte ve her iki mekanizmanin da katkida bulundugu karma
tipte olmak tizere ti¢ sekilde olabilir. IgE aracili besin alerjisini destekleyen 6ykii ve
alerjene spesifik immiinoglobulin E (sIgE) ya da deri prik testi (DPT) ile
duyarlanmanin gosterilmesi kuvvetle muhtemel besin alerjisi tanisin1 destekler. Tanida
oykii ve fizik muayene rehberliginde DPT, serum sIgE diizeyleri, eliminasyon ve besin
yiikleme testleri (BYT) kullanilir. Bununla birlikte ¢ift kor plasebo kontrollii besin
yiikkleme testi (CKPKBYT) tanida altin standarttir (4). Yumurta alerjisinin kiir
saglayan bir tedavisi yoktur ve yonetimi besinden kaginma, kazara karsilagsmalar
sonras1 olabilecek reaksiyonlarin tedavisi ve toleransin gelismesinin izlenmesi

seklindedir.

Yumurta alerjisinin tanisinda altin standart olan CKPKBYT anafilaksi riski
tasir, ekipman ve personel gerekliligi nedeniyle zahmetlidir. IgE aracili yumurta
alerjisi tanisi i¢in yumurtaya kars1 duyarlanmanin gosterilmesi gerekli iken tek basina
yumurtaya karst duyarlanmanin gosterilmesi IgE aracili yumurta alerjisi tanisi igin
yeterli degildir (4). Hastanin klinigi ile desteklenmelidir. Yumurtaya karsi duyarlanma
varligi DPT veya serum spesifik IgE 6l¢limii ile gosterilebilir. Yumurta aki (YA) sIgE
diizeyini Kkalitatif, semi-kantitatif ve kantitatif 6lgen sistemler mevcuttur. Bununla

birlikte kantitatif 6l¢timler semi-kantitatif ve kalitatif 6l¢timlerden daha degerlidir (5).



Besin yiikleme testi Oncesi alerjen sIgE seviyelerine gore reaksiyon riskinin
belirlenebilecegini gosteren calismalar mevcuttur (6). Yumurta alerjisi tanisinda,
takibinde, tolerans gelisimin zamani ve prognozun tahmin edilmesinde sIgE degerleri

Oonem tasimaktadir (7).

Serum sIgE ol¢limleri i¢in gliniimiizde 3 farkli oto-analizér kullanilmaktadir.
Bunlar ImmunoCap (Phadia, Uppsala, Sweeden), Immulite (Siemens, Frimley, UK)
ve HYTEC-288 sistem (Hycor/Agilent Technologies, Edinburgh, UK) dir (8,9). Oto-
analizorlerin ii¢ii de non-izotopik isaretlenmis anti-human sIgE antikorlarini kullanir
ve ayni referans verileri ile kalibre edilir. Her {i¢ oto-analizorde genel olarak kabul
gormesine Ve 0,1 kU/L analitik hassasiyete sahip oldugu kabul edilmesine ragmen ayni
alerjen ¢ sistemde farkli dlgiilebilmekte ve bu da testler arasi karsilagtirilabilirligi

giiclestirmektedir (5).

Immulite sisteminde siv1 faz alerjen kullanilmasi, 1 saat i¢inde sonug¢ vermesi,
Ol¢timler arasi1 kalibrasyona gerek duyulmamasi ve ucuz olmasi ImmunoCap sistemine
kars1 tistlinliik saglamaktadir (10,11). Literatiirde bulunan semptomatik besin alerjisini
ongoren besin spesifik kestirim (cut-off) degerlerinin ¢ogunlugu ImmunoCap
sistemleri kullanilan g¢alismalarla olusturulmustur (12). Immulite ile sIgE olglimii
yapilan kurumlarda ImmunoCap ile yapilan c¢alismalarin sonuglarinin Klinik
kullaniminda giigliikler yaratmaktadir. Immulite ve ImmunoCap sitemler arasinda
korelasyon i¢in yapilan ¢aligmalar sinirhidir. Wang J. Ve arkadaslarinin yaptigi bir
calismada sistemler arasi korelasyon olmadig1 ve farkli sistemlerin sonuglarinin birbiri
yerine  kullanilamayacagi  ve/veya  cut-off  degerler i¢in  sonuglarin
doniistiiriilemeyecegi  sonucuna ulagmistir (13). Graham F ve arkadaslarinin
calismasinda ise yumurta spesifik IgE’ leri arasinda yiiksek korelasyon saptanmig
fakat Immulite ile elde edilen ortalama sIgE diizeylerinin ImmunoCap ile elde
edilenlerden 3 kat daha yiiksek oldugu gortilmistiir (14). Bu sistemler arasi korelasyon

caligsmalari azdir ve daha ¢ok caligmaya ihtiya¢ vardir.

Bu ¢alismada T.C. Saglik Bilimler Universitesi Ankara Bilkent Sehir Hastanesi
Cocuk Alerji ve Immiinoloji Klinigine yumurta alerjisi siiphesiyle basvuran veya takip
edilen 0-18 yas hastalarin demografik bilgileri, klinik 6zellikleri, laboratuvar sonuglar

degerlendirilmesi ve hastalarin es zamanli alinan serum orneklerinde Immulite ve



ImmunoCap sistemlerinde galisilan YA sIgE sonuglarinin korelasyonun belirlenmesi

amaglanmustir.



2. GENEL BILGILER

2.1. TERMINOLOJi

2.1.1. Ters Besin Reaksiyonu

Ters besin reaksiyonlart herhangi bir besinin alimi sonrasi meydana gelen
istenmeyen tiim reaksiyonlari tanimlar. Ters besin reaksiyonlari immiinolojik
mekanizmalar ile olusuyorsa besin alerjisi, immiinolojik olmayan mekanizmalar ile
olusuyorsa besin intoleransi olarak tanimlanir. Besin alerjileri immiin yanit
mekanizmasi tipine gore IgE aracili, IgE aracili olmayan ve karma tip olarak farkl
klinik tablolara neden olmaktadirlar. Besin alerjisi tanis1 Ve ayirici tanisi igin ters besin
reaksiyonlarma neden olabilecek besin alerjisini taklit edebilecek durumlarin
bilinmesi 6nem tagimaktadir. Ters besin reaksiyonlar1 Sekil 1’de sematize edilmistir

(15).

Sekil 1. Ters Besin Reaksiyonlari

BPIES: Besin protein iligkili enterokolit sendromu



2.2. YUMURTA ALERJISI

Yumurta alerjisi, evcil tavuk (Gallus domesticus) yumurtasinin veya yumurta
proteinlerinin gastrointestinal mukoza veya cilt yolu ile alim1 sonucu tetiklenen ve her
alimda tekrarlayan asir1 ya da anormal immiinolojik yanit olarak tanimlanir. Bu
immiinolojik yanit biiylik cogunlukla IgE aracili reaksiyonlar1 igerse de yumurta
alerjilerinin az bir kismi IgE aracili olmayan mekanizmalar veya hem IgE hem de IgE
aracili olmayan mekanizmalarin birlikte oldugu karma tip alerjik reaksiyonlar1 da
icerir (16). Yumurta alerjisi olanlarda nadir olarak diger kus yumurtalar: ve tavuk eti
capraz reaksiyonla tetikleyici olabilir (3). Capraz reaksiyonlar goziikse de yumurta
alerjisi tanim1 sadece evcil tavuk yumurtasini i¢in kullanilmakta tedavide capraz
reaksiyon gostermeyen hastalarda diger kus yumurtalar1 ve tavuk eti eliminasyonu

Onerilmemektedir.

Yumurta alerjisi, IgE aracili mekanizmalarin rol aldigi {irtiker, anjiyo-6dem,
laringeal 6dem bronkospazm ve anafilaksi gibi ani tip reaksiyonlara; karma tip
immiinolojik mekanizmalarin rol aldig1 atopik dermatit ve eozinofilik 6zofajite; IgE
aracili olmayan reaksiyonlar olan besin protein iligkili enterokolit sendromu (BPIES),
enteropati, kontakt dermatite neden olabilir. Calismamiz IgE aracili yumurta alerjisi
tanisinda kullanimi olan sIgE 6l¢lim yontemleri ile ilgili oldugu i¢in daha ¢ok IgE

aracili yumurta alerjisi iizerinde durulacaktir.

2.3. EPIDEMiYOLOJi

Yumurta alerjisi siit alerjisinden sonra en sik goriilen besin alerjisidir ve siklig1

stit gocuklugu doneminde yliksek iken yasla beraber azalmaktadir (1).

Besin alerjileri ilgili epidemiyolojik ¢alismalarin ¢ogu birbirlerinden farkli
sonuglar vermektedir. Prevalans c¢alismalarindaki sonuglarin farkli olmasinda
arastirmalarin  yapildig1 popiilasyonlarin sosyoekonomik durumlari, beslenme
aliskanliklar, kiiltiirel yapilari, genetik yapilarindaki farkliliklar 6nemli bir nedendir
(17). Bununla birlikte besin alerjisi epidemiyolojisi iizerine yapilan arastirmalarin

¢ogunun ebeveyn beyanina dayanmasi, bazi ¢alismalarda DPT veya alerjene sIgE ile



duyarlanmanin gosterilmesi ve ¢ok az bir kisminin besin yiikleme testi ile kanitlanmis
olmas1 farkli sonuglara neden olmaktadir. Yapilan BYT kanitli prevalans
caligmalarinda da besinin pismis veya ¢ig formunun kullanilmasindaki farkliliklar da
sonuglar1 biiyiik 6l¢iide etkilemektedir (1). Yapilan g¢alismalarin timi dikkate
alindiginda besin alerjilerinin son on yilda sikliginda artis oldugu goriilmektedir (18).

Bu da besin alerjilerinin saglik hizmet yiikiini ve klinik 6nemini arttirmaktadir.

2007 yilinda yapilan bir meta-analiz ¢alismas1 yumurta alerjisinin prevalansini
%0,5-2,5 olarak gostermistir (1). Danimarka merkezli 2005 yilinda yapilan bir
calismada BYT kanitl besin alerjisi prevalans ¢aligmasinda 3 yas alt1 ¢ocuklarda %2,3
olarak gosterilirken yumurta alerjisi %1,6 ile birinci sirada yer almistir. Bununla
beraber yasamin igiincli yilindan sonra besin alerjisi prevalansinin %1’e diistiigii
sonrasinda yer fistig1 alerjisinin %0,4 ile en sik alerjen besin tipi oldugu goriilmiistiir
(19). Avusturalya merkezli 2017 yilinda yapilan baska bir ¢alismada 1 yas ve alt1 BYT
kanith yumurta alerjisi prevalansit %9,5 1-4 yas arasi ise %]1,2 olarak bulunmustur
(20). Giiney Afrika’ da 2019 yilinda yapilan ¢aligmada ise BYT kanitli toplam besin
alerjisi prevalansi %2,5 yumurta beyazi alerjisi prevalansi ¢ig yumurta ile yapilan BYT
sonuglarina gore %1,9 ve pismis yumurta ile yapilan BYT sonuglarina goére %0,8

olarak bulunmustur (21).

Tiirkiye® de yapilan az sayida prevalans ¢aligmasi vardir. Istanbul merkezli
2008 yilinda yapilan bir ¢alismada 8-18 ay arasi ¢ocuklarda DPT ile yumurta
sensitizasyonu %1,87 olarak saptamistir (22). 2009 yilinda Karadeniz Bolgesinde
yapilan bir ¢alismada ebeveyn beyanli yumurta alerjisi prevalansi %1,89 olarak
gosterilirken ayn1 popiilasyonda CKPKBYT ile dogrulanan yumurta alerjisi
prevalansinin %0, 1’e diistigii saptanmustir (23). Yine 2013 yilinda yapilan ISAAC Faz
2 calismasinin verileri kullanilarak adolesanlarda besin alerjisi prevalansinin
arastirildigi calismada ebeveyn beyanli yumurta alerjisi prevalansi %5,6 iken DPT ile
gosterilen duyarlanma siklig1 %0,3 olarak bulunmustur (24). 2015 yilinda Sanlurfa’
da 1-24 ay aras1 ¢ocuklarin 6ykii, DPT ve BYT sonuglarina gore yapilan ¢alismada

yumurta alerjisi prevalansini %1,6 olarak bulmustur (25).

2011 yilinda Hacettepe Universitesi Cocuk Alerji Bilim Dalinda yapilan bir
calismada 1 ay ile 19 yas aras1 Oykii, serum sIgE, DPT, BYT ile kesin IgE aracil1 besin



alerjisi tanis1 almis hastalar incelenmis ve bu c¢alismada IgE aracili besin alerjileri
iginde %57,8 siklik ile yumurta alerjisinin ilk sirada yer almistir. Ayni ¢alismada izole

yumurta alerjisi olanlarda %76,4 atopik dermatit birlikteligi gézlenmistir (2).

Almanya da 2005 yilinda yapilan kesitsel bir calismada 103 anaflaksi vakasi
incelenmis bunlarin %57’sinden besinler sorumlu tutulurken %7’sinden yumurta

sorumlu besin olarak saptanmustir (26).

2.4. RISK FAKTORLERI

Yumurta alerjisi gelisimi ile iligki risk faktorlerini aragtiran galisma sayisi
azdir. Avustralya’ da 2011 yilinda 5276 infantin ¢evresel ve demografik 6zelliklerinin
incelendigi bir ¢alismada; kiz cinsiyette olmanin, kardes sayisinin fazla olmasinin,
biiyiik bir kardesin olmasiin ve evde kopek beslemenin yumurta alerjisi riskinin
azalttig1; sezaryen dogumun, 1 yas Oncesi antibiyotik kullaniminin, kres ve bakim
evlerine gitmenin ve annenin yasmin yumurta alerjisi riskini etkilemedigi; ailede
alerjik hastalik dykiisiiniin olmasinin ve Dogu Asya kokenli olmanin yumurta alerjisi

riskini arttirdig1 sonucuna ulagmistir (27).

Atopik dermatit ve yumurta alerjisi birlikteligi siktir (2). Egzamasi olan
infantlarda yumurta alerjisi birlikteligi siktir ve dermatit siddeti arttikca yumurta

alerjisi birlikteliginin arttigin1 gosteren ¢aligmalar vardir (28).

Cogu ulusal rehberde dnceki kabul géren goriisiin tersine besin alerjisinde sik

goriilen gidalarin erken alimin besin alerjisi riskini azalttigi gosterilmistir (29-31).

Yumurta alimi 4-6 ay arasinda baslananlarda bebeklerde 8-10 ay arasinda
baglanan bebeklere gore daha az yumurta alerjisi gelistigi ve yumurtaya erken

baglamanin yumurta alerjisi riskini azalttig1 son ¢aligmalarda gosterilmistir (32).

2.5. PATOGENEZ

Yumurta ve proteinlerine karsi ilk alimda oral toleransin olusamamasi ya da
olusan toleransin herhangi bir nedenle bozulmasi yumurta alerjisine yol acar. Oral
toleransin olusmamasi ya da bozulmasinin nedeni genetik, epigenetik ve gevresel bazi

faktorleri igeren hipotezlere dayandirilsa da patogenezi tam aydinlatilmis degildir.



2.5.1. Gastrointestinal immiin Sistem

Gastrointestinal sistem viicudun en biiyiik mukozal organidir. Patojen ve
patojen olmayan proteinlerin ¢ogunun viicuda ilk alindig1 yerdir. Gastrointestinal
immiin sistem luminal bariyer, gut associated lymphoid tissue (GALT) ve lenfoid
organlardan olusur. Patojenik antijenlere karsi reaksiyon gosterip, patojenik olmayan
antijenlere karsi tolerans gostererek immiin regiilasyonun saglanmasinda ¢ok
onemlidir (33). 11k 2 yasa kadar gastroinestinal sistemi immatiir olan bebeklerde besin
alerjisi sikliginin yiiksek olmasi yasla beraber tolerans gelismesi mukozal bariyerin

besin alerjisi gelisimindeki 6nemini gosterir (34).

Patojen olmayan antijenlere tolerans iki sekilde olusur. Birinci mekanizma
luminal bariyerde mukus tabakasi ve epitel dokusu alerjen proteinin lenfoid dokuya
direk temasini engellemesi; mide asidi ve proteolitik sindirim enzimlerinin antijenleri
aminoasitlerine parcalamasi (Sindirim sonrasi antijenlerin sadece %?2’lik bir kismi
antijen Ozelligi gosterecek peptid yapisinda kalir.) ve liimendeki sekretuvar
immiinoglobulin A (s-IgA) molekiillerinin bilyiik proteinleri ve peptitleri baglayarak
emilimini engellemesidir. Anne siitii alan infantlarda anne siitiinden gegen s-1gA
molekiilleri de besin antijenlerini baglayarak emilimini engeller. Ikinci mekanizma
lenfoid dokuya ulasan antijene karsi T regiilatér hiicrelerin roli ile immiinolojik

yanitsizlik olusturulmasidir (33,35).

2.5.2. Oral Tolerans

Fizyolojik olarak alinan besin bilesenleri gastrointestinal sistemden dolasima
gecisi sirasinda herhangi bir immiinolojik yanit olusmaz. Ik beslenmeden sonra olusan
bu immiinolojik yanitsizliga oral tolerans denir. Oral tolerans oldugunda besin
proteinleri genelde zayif antijenik 6zellik gosterirler. Oral toleransin olusumunda iig
mekanizmanin rol alabilecegi diisiiniilmektedir. Bunlar; T hiicre klonal yikimi, T hiicre

anerjisi ve T regiilator hiicrelerin T hiicrelerini baskilamasidir (36,37).

Oral toleransin besin ile karsilasmada bozulup besin alerjisi gelisiminin nasil
gergeklestigi tam olarak aydinlatilamamustir. Patojenlerle erken karsilagmamanin,
gastrointestinal mikrobiyomunun bozulmasinin, D vitamini eksikliginin, uzun zincirli

yag asitleri ile agirlikli beslenmenin, besinle ilk karsilasmanin cilt yoluyla olmasinin,



ilk besin karsilasmasinda besin miktarinin az olmasinin, ilk karsilasilan besinin islenis
seklinin, besin katki maddelerinin, antioksidan beta-karoten ve C vitamininden eksik
beslenmenin oral tolerans gelisimini bozabilecegi yoniinde kanitlanmamis goriisler

mevcuttur (38).

2.5.3. Duyarlanma

Besin alerjisine yatkinligi olan kisilerde bir besinin ilk alimi sonras1 besine
kars1 sIgE iiretilmesine duyarlanma denir. Bazen infantlar yumurta ile ilk kargilagsmada
IgE aracili reaksiyon gosterebilmektedir. Infantlarin yumurta proteinleri ile ilk temasi
ve yumurtaya karsi duyarlanmasinin anne siitii ve epikutandz yolla olabilecegi gibi

intrauterin de olabilecegini gosteren arastirmalar mevcuttur (39-41).

Duyarlanma iki sekilde olabilir. Primer duyarlanma direk olarak besinin
gastrointestinal ya da cilt yolu ile alim1 sonras1 olusur. ikincisi oral alerji sendromunda
oldugu gibi inhalen alerjene kars1 duyarlanan kisinin bu alerjene homolog epitopa

sahip olan besine de duyarli hale gelmesini tanimlar (42).

2.5.4. Asir1 Duyarhlik Reaksiyonlari

Bagisiklik sisteminin viicudu patojenlere karst korumak icin ¢ok gesitli yanit
stratejileri mevcuttur. Bazen bu yanit uygunsuz ya da asir1 bir sekilde olabilir. Bu
sekilde bagisiklik sisteminin herhangi bir antijene kars1 viicuda zarari olacak sekilde
asir1 ve/veya anormal yaniti1 asir1 duyarlilik reaksiyonu (ADR) olarak tanimlanir (43).

Bazi insanlar genetik yapilar1 geregi ADR gosterme egiliminde olabilirler.

Her formda ve boyutta antijen ADR'ye sebep olabilir. 1000 daltondan biiyiik
molekiillerin kendi epitoplar1 ile antijen sunucu hiicreler ve antikorlar tarafindan
taninip islenerek ADR'ye sebep olurken, 1000 daltondan kii¢lik molekiiller serum veya
hiicre proteinlerine kovalent baglanarak proteinlerde yeni epitoplar olusturup proteine
yeni bir antijen 6zelligi kazandirarak ya da olusturuldugu metabolitler direk T hiicre

antijenlerine baglanip ADR’ye sebep olabilir (43).

Asirt  duyarlilik reaksiyonlar1 viicutta gosterdigi reaksiyon ve hasarin
mekanizmalarina gore 1963 de Gell ve Coombs tarafindan siniflandirilmstir (43). Bu

simiflama hastaliklarin  fizyopatolojik mekanizmalar1 daha genis bir sekilde



aydinlatildiktan sonra tip 2 ve tip 4 reaksiyonlar alt siiflara ayrilarak son seklini

almistir (43,44).

2.5.4.1. Tip 1 asir1 duyarhlik reaksiyonlari

Bagisiklik sistemi T helper (Th)2 baskin oldugu yatkinlik durumlarinda viicuda
almman antijen Th2 yoniinde sunulursa Th2 hiicreler ve mediyatorleri B hiicreleri
uyararak izotop degisimi saglar ve antijene kars1 IgE tipi antikorlar iiretilir. Uretilen
sIgE antikorlar mast hiicresi ve bazofil membraninda bulunan IgE molekiiliine yiiksek
afinite gdsteren FceRI reseptoriine baglamir. Uretilen IgE nin biiyiikk cogunlugu

reseptore bagli durumdadir. Bu durum duyarlanmay1 gosterir (43).

Aymi antijenle tekrar Kkarsilasildiginda antijen mast hiicresi ve bazofil
membranindaki IgE molekiile baglanir. Aktive olan IgE molekiilii FceRI reseptoriinde
capraz reaksiyon olusturarak hiicrelerde degraniilasyonu tetikleyerek Tip 1 ADR’ yi
baglatir. Tip 1 ADR’de iki ayr1 fazda mast hiicreleri ve bazofiller kimyasallari viicuda
birakirlar. Erken faz dakikalar i¢cinde baslar ve mast hiicre ve bazofil graniilasyonuna
bagl histamin, triptaz, Kimaz ve graniillerde hazir bekleyen mediyatorler dolasima
salmir. Ayni anda tretilmeye baslayan prostaglandin (PG) D2 ve Iokotrien (LT) C4
gibi mediyatorler iiretilmeye baslar ve 15 dakika iginde dolagima salinir. Geg fazda 4-
8 sonra dolasima gegen interlokin (IL) -1, tiimor nekrozis faktor-alfa (TNF-a), 1L-4,
IL-5, IL-13 ve Graniilosit makrofaj koloni stimiilan faktér (GM-CSF) inflamasyonun

devamini eozinofil go¢iinii ve yeniden monosit liretimi saglar (43).

Genelde semptomlar alerjenin temas yolu ile iliskilidir. inhalen alerjenler ist
hava yolu semptomlari ile bulgu verirken, alerjenlerin cilt temasiyla iirtiker ve anjiyo-
o0dem, oral ya da sistemik alim sonrasi ise anaflaksi gibi sistemik reaksiyon riski artar.
Tip 1 reaksiyonlar ayrica kontrast madde bazi ilaglar araciligi ile IgE aracili olmadan
direk mast hiicrelerinin uyarip degraniilasyonu ile olabilir. Tip 1 reaksiyonlarin alt

tipidir (43).

2.5.4.2. Tip 2 asir1 duyarhlik reaksiyonlari

Bu reaksiyonlar IgM ve IgG aracili reaksiyonlardir. Iki mekanizma ile hiicre

hasarina yol agarlar. Birincisinde bagisiklik sistemi kendi hiicrelerinin yiizey
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antijenlerine karsi bu Uirettigi antikorlar direk hiicre yiizey antijenlerine baglanip direk
kompleman aracil: sitotoksisite ile, dogal dldiiriicti (NK) hiicre aracili sitotoksisite ile
ya da fagositlere baglayarak hiicre 6liimiine neden olur. Genelde kan hiicrelerinde
hemolize ya mukozal epitel hiicrelerde hasara yol agarlar. Immiin trombositopeni
(ITP) ve otoimmiin hemolitik anemi gibi hastaliklara yol acarlar. Ikinci yolda
antikorlar membran atak kompleksini uyarmadan direk reseptor aract mekanizmalari
calistirir. Hiicrenin bazi metabolik aktiviteleri arttirarak hasara yol acar. Graves

hastalig1 ve kronik idiyopatik tirtiker bu mekanizma ile olusur (43).

2.5.4.3. Tip 3 asir1 duyarhlhik reaksiyonlari

Antikor antijen komplekslerinin dokuda birikimi sonucu biriken dokuda
kompleman aktivasyonu yaparak doku hasar1 olusturur. Antikor antijen kompleksinde
antijen biriken dokunun pargasi degildir. Antijenler lupusta oldugu gibi viicuda ait
antijenler olabildigi gibi serum hastaliginda ve ilaca bagli lupusta oldugu gibi yabanci

antijenler de olabilir (45).

2.5.4.4. Tip 4 asir1 duyarhlik reaksiyonlari

T hiicrelerin ana rol oynadig: gecikmis tip asir1 duyarlilik reaksiyonlari olarak
da bilinir. Alerjene duyarlanmis T hiicreleri direk sitotoksik etki ya da nétrofil
eozinofil ve makrofajlar1 aktive ederek doku hasar1 olusturur. T hiicrelerinin doku
hasar1 olugturmasina gore 4 alt gruba ayrilir. Tablo 1’ de siniflama ve mekanizmalari

iliskili oldugu klinik durumlar gosterilmistir (45).
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Tablo 1. Asi1 Duyarlilik Reaksiyonlarinin  Siniflandirilmast  ve Iliskili  Klinik

Durumlar

Reaksiyon Tipi ve Immiinolojik

Mekanizma

Mliskili Ornek Klinik Sunumu

Tip 1a: Anafilaktik Tip: IgE aracili mast

hiicre degraniilasyonu

Urtiker, Anjiyo 6dem, Alerjik Rinit, Bronkospazm,
Anaflaksi

Tip 1b: Anafilaktoid Tip: IgE aracili

olmayan mast hiicre uyarilmasi

Kontrast madde ve bazi biyolojik ajanlara kars1 ani

tip reaksiyon anaflaksi, lirtiker anjiyo 6dem

Tip 2a: Antikor (IgG/ IgM)aracili direk
sitotoksik reaksiyon

Otoimmiin Hemolitik Anemi, ITP

Tip 2b: Antikor aracili hiicre stimiilasyonu

Graves Hastalig1, Kronik Urtiker

Tip 3: Iimmiin-kompleks aracili

kompleman aktivasyonu

Serum Hastalig1, flaca bagh Lupus, Vaskiilitler

Tip 4a: Th1 hiicre aracili makrofaj

aktivasyonu

Tip 1 DM, Kontakt Dermatit, Tiiberkiilin Cilt

Reaksiyonu

Tip 4b: Th2 hiicre aracili eozinofil

aktivasyonu

Makiilopapiiler Dokiintii, DRESS Sendromu,
Alerjik Rinit, Persistan Astim

Tip 4c: Sitotoksik T hiicre aracili

SJS, TEN, Biilloz Dokiintiiler

Tip 4d: T hiicre aracili nétrofil

aktivasyonu

AGEP, Behget Hastalig1

ITP: immiin Trombositopeni, Th: T helper, DRESS: Drug Reaction with Eosinophilia and Systemic
Symptoms; SJS: Stevens-Johnson sendromu, TEN: Toksik epidermal nekroliz, AGEP: Akut generalize

ekzantematdz piistiiloz

2.5.5. Yumurta Alerjisinde Rol Alan Reaksiyonlar

Asir1 duyarlilik reaksiyonlar1 tek mekanizma olarak klinik gdsterebilir, iist liste
binebilirler veya ayni anda da meydana gelebilirler (43). Besin alerjilerinde tip 1 ve

tip 4 ADR’ ler rol alir. Tek baslarina ya da ayn1 anda meydana gelebilirler (32).

2.5.5.1. IgE aracili yumurta alerjileri

Yumurta alerjisine bagli reaksiyonlarin c¢ogunlugu tip 1 asir1 duyarlilik
reaksiyonlaridir. Bunlar daha ¢ok iirtiker, anjiyo 6dem ve anafilaksi gelisiminde
primer rol alirlar. Bununla birlikte atopik dermatit gibi karma tip alerjik reaksiyonlarda

alevlenmeye yol agarlar (32).
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2.5.5.2. IgE aracihi olmayan yumurta alerjileri

Yumurta alerjisinde IgE aracili olmayan reaksiyonlar daha az goriiliir ve tip 4
ADR’ dir. Gecikmis Th 2 hiicre aracili reaksiyonlar daha ¢ok gastrointestinal ve kronik
cilt semptomlariyla kendini gosterir. Bunlar kontak dermatit, BPIES, besin protein

iligkili enteropati, besin protein iliskili alerjik proktokolit gelisiminde rol alirlar.

2.5.5.3. Karma tip yumurta alerjileri

Yumurta alerjisinde hem Th2 aracili hiicresel gecikmis tipte hem de IgE aracili
immiinolojik yanitin 6zelliklerini tasiyan reaksiyonlarin patogenezine beraber katkida
bulundugu eozinofilik 6zofajit ve atopik dermatit karma tip yumurta alerjilerinde
goriiliir (46).

2.5.6. Yumurta Alerjenleri

Tavuk yumurtasinda ¢ogunun alerjen 6zelligi tanimlanamayan 30’un iistiinde
proteinden olusur (47). Bunlarin arasindan IgE aracili reaksiyonlardan sorumlu 5 ana
protein tanimlanmis ve Gal d 1’den 5’e kadar kodlanmustir (48). Yumurta alerjilerin
biiyiikk ¢cogunlugundan sorumlu tanimlanmig yumurta proteinleri; yumurta beyazinda
bulunan ovomukoid (Gal d 1), ovalbumin (Gal d 2), ovotransferrin (Gal d 3), lizozim
(Gal d 4), ovomusin ve yumurta sarisinda bulunan alfa-livetindir (Gal d 5) ve tavuk

serum albiimini olarak da tanimlanir. (49).

Yumurta alerjisinde baskin alerjen protein Gal d 1 olarak kodlanan ve 1siya
dayanikli olan ovomukoiddir. Gal d 2 olarak kodlanan ovalbumin ise yumurta
beyazinda en fazla bulunan ve isiya duyarli olan proteindir (50,51). Yumurta

alerjenleri ve 6zellikleri Tablo 2’de gosterilmistir.
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Tablo 2. Yumurta Alerjenleri

Alerjen ismi ve | Bulundugu | Bulundugu | Molekiil Biyolojik, Kimyasal,
Kodu Kisim Kisimdaki | Biiyiikliigii | Alerjik Ozellikleri
Protein (kD)
Yiizdesi
Ovomukoid Yumurta %11 28 Tripsin Inhibitor, Istya
(Gald 1) Akt Dayanikli, Dominant
Alerjen
Ovalbumin Yumurta %54 45 Serin Proteaz Inhibitor,
(Gald 2) Akt Istya dayaniksiz, yiiksek
Alerjen
Ovotransferrin | Yumurta %12 78 Demir Tagtyici Protein,
(Gal d 3) Aki Alerjen
C-tip lizozim Yumurta %3,4 14 Bakteriyolitik Enzim,
(Gal d 4) Aki Alerjen
Alfa- Livetin Yumurta %50 69 Serum albiimin, Tas1y1ic1
(Gal d5) Sarist Protein, Tavuk eti ¢capraz
reaksiyondan sorumlu

Yumurta alerjisinden sorumlu proteinlerin aktif epitop bdolgeleri farklilik
gosterebilir. Bazi proteinlerin epitop bolgeleri proteinde sirali olan aminoasitlerce

olusturulmustur. Bu tiir epitoplar protein zincirinde devamhilik gdsteren
aminoasitlerden olustugu i¢in 1sitilma ya da hidroliz ile proteinin tersiyer yapisinin
bozulmasindan etkilenmez ve alerjenik 6zelligi devam eder. Diger tipteki epitoplar ise
proteinin uzak aminoasitlerinin katlantilar sayesinde yan yana gelmesiyle
konformasyonel olarak olusmustur. Bu epitoplar proteinin i1sitma ya da hidroliz ile

tersiyer yapisinin bozulmasindan etkilenir ve alerjenik 6zelligini kaybeder (52,53).

Ovalbumin epitop bolgesi konformasyonel 6zellik gosterir. Ovalbumine
duyarliligi olan yani ovalbumin slgE yiiksekligi baskin olan hastalar pismis yumurtay1
diger hastalara gore daha iyi tolere eder (54-58). Yumurta alerjisi olup ovomukoid
slgE baskin olan hastalar ise pismis yumurtaya daha yiiksek oranda reaksiyon
gosterirler (59).
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Epitop bolgesi degisiklikleri disinda; proteinin pismis olmasi ya da gastrik pH
ve enzimlerle islenerek gastrointestinal emilim seklinin degismesi proteinin alerjen
Ozelligini degistirebilir. Istya dayanikli olan ovomukoidin oral aliminda reaksiyon
gbzlenmeyen fakat cilt temasinda reaksiyon gelisen hastalarda bu mekanizmanin etki

ettigi diisiiniilmektedir (60).

2.6. KLINIiK BELIRTI VE BULGULAR

Yumurta alerjisi siklikla IgE aracili besin alerjisi Klinigi gostermekle beraber
IgE aracili olmayan besin alerjileri ve karma tip besin alerjilerinin de klinigini
gosterebilir. Yumurta alerjisinde anaflaksi riski yiiksektir. Almanya merkezli bir
arastirmada tiim anaflaksilerin %7 sinden sorumlu besin olarak belirtilirken bunlarin
cogu hafif-orta anaflaksi oldugu goriilmistiir. Tiirkiye’de 248 anaflaksi vakasinin
prospektif olarak degerlendirildi bir arastirmada 2 yasa alti anaflaksi nedenleri
arasinda en sik besin alerjileri yer alirken %25 oranla yumurta ikinci tetikleyici besin
olarak bulunmustur (61). Nadir de olsa fatal seyreden yumurta anaflaksisi bildiren
vakalar vardir (26,62). IgE aracili olmayan besin alerjileri olan BPIES ve alerjik
proktokolit tablolarinda da yumurta tetikleyici besin olarak sik goriilmektedir.
Yumurtaya bagli sadece bir besin protein iliskili enteropati vakasi bildirilmistir (63).
Karma tip besin alerjilerinden eozinofilik 6zofajitin etyolojinde yumurta sik
karsilagilan bir alerjendir. Amerika merkezli 620 eozinofilik 6zofajit tanili vakanin
incelendigi bir calismada tetikleyici ajan olarak yumurta ikinci sirada bulunmustur
(64). Bununla birlikte atopik dermatit ile yumurta alerjisi arasinda giiglii bir iliski
vardir. 12 ay Oncesi gelisen atopik dermatiti olan hastalarda en sik yumurta

alerjenlerine kars1 duyarlanma gosterilmistir (2).

2.6.1. IgE Aracih Yumurta Alerjisinde Klinik

Yumurta alerjisinde en sik IgE aracili reaksiyonlar goriiliir. IgE aracili besin
alerjilerinde alerjenle temas sonrasi semptomlar (dakikalar ile 2 saat arasinda degisen

bir zamanda) erken baslar ve hizli ilerler.

IgE aracili besin alerjilerinde goriilen semptomlar {irtiker, anjiyoddem, nazal
konjesyon, hapsirik gibi hafif semptomlardan sistemik anafilaksi gibi hayati tehdit

eden ciddi reaksiyonlara kadar degisebilir. Cocuklarda en sik cilt semptomlari1 olmak
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lizere gastrointestinal ve solunum yolu semptomlar1 da goriilmektedir. Besinin alimi
sonras1 gelisebilecek semptomlarin ciddiyetini 6nceden tahmin etmek miimkiin
degildir. IgE aracili yumurta alerjisinde goriilebilecek semptomlar Tablo 3’te

verilmistir (65).

Tablo 3. IgE aracili yumurta alerjisinde olusabilecek belirti ve bulgular

Jeneralize Anaflaksi

Urtiker, Anjiyoddem, Kasinti, Kizariklik, Yanma Hissi,
Cilt Bulgulan
Terleme

Burun Akintis;, Burun Tikanikligi, Burun Kasintisi,
Ust Solunum Yolu | Hapsirma, Oral Kasinti, Metalik Tat, Ses Kisikligi, Kaba
Bulgular: Ses, Stridor, Bogazda Takilma/Gicik Hissi, Laringeal Odem,
Odeme Bagl Bogulma Hissi, Larinkste Tam Tikaniklik

Konjonktival Odem ve Hiperemi, Yasarma, Kasinti,

Goz Bulgulan .
Kizariklik, Odem

Alt Solunum Yolu ) ), )
Solunum Gic¢liigii, Takipne, Hisilti, Oksiiriik, Siyanoz
Bulgular

Gastrointestinal  Sistem
Bulanti, Kusma, Kramp Tarzinda Karin Agrisi,
Bulgular

Kardiyovaskiiler Sistem | iletim bozukluklari, Aritmi, Tasikardi, Ciddi Olgularda
Bulgular Kolaps, Hipotansiyon, Bradikardi, Kardiyak Arrest,

Olim Korkusu, Bas Donmesi, Bayilma, Inkontinans,
Norolojik Bulgular .
Konviilsiyon

Yumurta alerjisinde anafilaksi siktir (26). Yumurta alerjisi beraberinde astim
tanist olan hastalarda anaflaksi riski daha yiiksek bulunmustur (66-68). Yumurta
alerjisi besin iliskili egzersizin tetikledigi anafilaksi vakalarina da neden olmaktadir
(69).

Yumurta ve proteinleri ¢apraz reaksiyon ile ¢ok nadir olarak yumurta isleyen
fabrikalarda ya da firinlarda ¢alisanlarda mesleksel astimda, bird-egg sendromda ve

oral alerji sendromunda klinik olusturabilir (70,71).
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Bird-egg sendromu normal de yabani kuslarin inhalen alerjenlerine duyarh
olan bireylerde yumurtaya kars1 ¢apraz duyarlanma olusmasi ve yumurta alimi sonrasi
solunum belirtileri sik olmak tizere IgE aracili besin alerjisi semptomlarinin ortaya
cikmasidir. Bird-egg sendromunda capraz duyarlanmadan en sik sorumlu yumurta

alerjeni Gal d 5 olarak kodlanan alfa-livetindir (71,72).

2.6.2. IgE aracili olmayan reaksiyonlar

Besin protein iliskili gastrointestinal sendromlar ve kontakt dermatit IgE aracili

olmayan mekanizmalarla meydana gelir.

Besin protein iligkili enterokolit sendromu tetikleyici besinin alimi sonrasi
baslayan 1-4 saat siiren tekrarlayici ve asirt kusma ve/veya sonrasinda 2-10 saat siiren
ishal ile karakterizedir. Semptomlarin devami sonrasi dehidratasyon, solukluk, letarji
ve hipovolemik sok gelisebilir (73). Yapilan kesitsel bir calismada vakalarin %11’inde
tetikleyici olarak yumurta sorumlu tutulmustur(74). Yumurta ile iliskilendirilmis

yayinlanan sadece bir besin protein iligkili enteropati vakasi vardir (75).

2.6.3. Karma Reaksiyonlar (IgE ve /IgE araci olmayan reaksiyonlarin

beraber oldugu durumlar)

Karma tip besin alerjilerine 6rnek olarak atopik dermatit ve eozinofilik 6zofajit
gosterilebilir(76-78).

Erken baglangicli agir atopik dermatit ile yumurta alerjisi arasinda kuvvetli bir
iliski vardir(16). Bir caligmada atopik dermatit ve yumurta alerjisi beraberligi
olanlarda astim insidans1 %80 olarak bulunmustur(79). Yumurta alerjisi beraberinde
atopik dermatit ve astim birlikteligi olan kisilerde agir anafilaksi riski yiiksektir. Bazi
cocuklarda yumurta temasindan bir iki giin sonra atopik dermatit gelistigi goriilmiis ve
bu reaksiyonlarin T hiicre aracili gecikmis tip reaksiyonlar olabilecegi
distiniilmiistiir(80). Yumurta eliminasyonu sonrasi atopik dermatit siddeti

gerilemistir.

Eozinofilik 6zofajit 6zofagus epiteline eozinofil birikimi ile karakterize IgE
aracili ve IgE aracili olmayan siireglerin birlikte rol oynadigi inflamatuar bir

hastaliktir. Bir ¢alismada eozinofilik 6zofajit tanis1 konan 500 hasta taranmis ve ikinci
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en sik tetikleyici besin yumurta olarak tespit edilmistir (64). Bu hastalarda yumurta
eliminasyonu sonrasit klinigin tamamen diizeldigi goriilmistiir. Tedavi igin

eliminasyon tek basina yeterli kabul edilmektedir.

2.7. TANI

Yumurta alerjisi tanisi diger besin alerjilerinde oldugu gibidir. Tipik Tip 1
ADR ile uyumlu bir 6ykii ve stipheli alerjene kars1 duyarlanmanin gosterilmesi IgE
aracili yumurta alerjisi tanisi i¢in gereklidir. Tek basina duyarlanmanin gosterilmesi
yumurta alerjisi i¢in yeterli degildir. Siipheli alerjen ile her temas sonrasi belirti ile
sonuglandig1 6ykii ya da BYT ile kanitlanmalidir. Duyarlanma in- vivo olarak DPT ile
ya da in vitro olarak serum alerjen sIgE dl¢iimii ile gosterilebilir. In-vitro yapilan
serum alerjen sIgE Ol¢limii ile deri prik testi IgE aracili yumurta alerjisi dykiisii olan
kisi de tercih edilen ilk basamak testlerdir. Hastanin klinigi ile degerlendirmek gerekir.
Oykii, fizik muayene IgE aracili reaksiyonu desteklemeyen ya da DPT ve alerjen sIgE
diizeyleri diisiik olan hastalarda taniy1 dogrulamak ya da dislamak igin BYT’ leri
yapilir. Besin yiikleme testleri agik, tek kor ve ¢ift kor olarak besinin ¢ig veya pismis

formuyla yapilabilir. Tanida CKPKBYT her zaman altin standarttir.

Non-IgE aracili ve karma tip reaksiyon Oykiisii olan hastalarda T hiicre
duyarlanmasin1 gostermek icin yama testi yararli olabilir. Yama testi IgE aracili
reaksiyon diislinlilen hastalarda bilgi vermez. Gastrointestinal bulgulari olan hastalar
icin Oykii ve fizik muayene sonrasi endoskopi, kolonoskopi, biyopsi tani igin
kullanilan testlerdir. Ozellikle gastrointestinal bulgular1 olan hastalarin ayirict

tanisinda non-immiin ters besin reaksiyonlar1 ayirici tanida yer almalidir.

Arastirmamiz IgE aracili yumurta alerjisi tanist ile ilgili oldugu i¢cin DPT, sIgE
Olgiimii ve BYT yontemlerine deginilecektir. Reaksiyon testlerine gore

kullanilabilecek testler Tablo 4’ de belirtilmistir (81).
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Tablo 4. Besin Alerjisinde Reaksiyon Tipine Gore Kullanilabilecek Testler

IgE Aracih | IgE Aracih | Karma Tip
Reaksiyonlar Olmayan Reaksiyonlar
Reaksiyonlar

Deri Prik Testi + - +-

sIgE Ol¢iimii + - +/-

Eliminasyon Diyeti + + +

Besin Yiikleme | + + +

Testleri

Yama Testi - ? ?

Endoskopi/Biyopsi - + +

Bilesene Dayalh Tam | + - +/-

Yontemleri

Bazofil ~Aktivasyon | + * +-

Testi

2.7.1. Oykii

Besin alerjisi siiphesi ile basvuran bir hastada oykii alinirken siipheli
reaksiyonun dnce besin alerjisi ile immiinolojik olmayan ters besin reaksiyonlarindan
ayriminin yapilmast gerekir. Sonrasinda besin alerjisi siiphesi varsa besin alerjisi
tipinin belirlenmesi ve tetikleyici besinin sorgulanmasi 6énemlidir. Besin alerjilerinde
besin her alindiginda sikayet gozlenmelidir. IgE aracili besin alerjisini destekleyen

Oykiide siipheli besin ayrintili sorgulanmalidir.

IgE aracili besin alerjilerinde alerjenin alimindan sonra erken baslar ve hizli bir
gelisim gosterir. 11k semptomlar saniyeler dakikalar icinde bazen 2 saat ve ¢ok nadir
olarak birka¢ saat daha uzun bir zamanda goriilebilir. Sonrasinda hizlica diger
semptomlar eklenebilir. Semptomlar tek olabilir, birka¢ semptom {istii tiste binebilir,
¢ogu semptom bir arada olabilir veya sistemik anafilaksiye kadar hizlica ilerleyebilir.

IgE aracili alerjilerinde goriilebilecek belirti ve bulgular Tablo 3’ te gdsterilmistir.

Stipheli besin alimi sorgulanmalidir. Her tiirlii besin IgE besin alerjilerine
neden olabilir. Bununla birlikte en sik alerjen gidalar akilda bulundurulmahdir. IgE
aracili besin alerjilerinden en ¢ok sorumlu olan besinler yer fistigi, kuruyemisler, inek

stitii, tavuk yumurtasi, deniz tirlinleri, et, soya, baklagiller ve susam gibi tohumlardir.
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Baz1 sebze ve meyveler daha hafif reaksiyonlara sebep olurken bazilar1 dogal yiiksek

histamin igerigi nedeniyle besin alerjilerini taklit edebilir.

IgE aracil1 besin alerjileri ile beraberligi sik olan ya da IgE aracili/ IgE aracili
olmayan mekanizmalarin beraber oldugu atopik dermatit, alerjik rinit, astim gibi

hastaliklar sorgulanmalidir.

IgE aracili olmayan ya da karma tip besin reaksiyonlarinda siire¢ subakut ve
kronik seyreder. Genellikle cilt ve gastrointestinal sesmptom ve bulgular 6n plandadir.
Atopik dermatit ve eozinofilik 6zofajit karma tip besin alerjileridir. Atopik dermatit
yumurta alerjisi birlikteligi siktir. IgE aracili olmayan BPIES besin alimi sonrasi
tekrarlayan kusma, karin agris1 ve ishal seklinde semptomlar gosterir. Kusma ve ishal
sonrast nadir dehidratasyon, metabolik asidoz ve hipovolemik sok geligebilir. Bazen
immiinolojik olmayan ters besin reaksiyonlari ile ayirici tantya giymek i¢in ek tetkikler

yapilmalidir.
Yumurta alerjisi diigtiniilen hastada sorulmasi gerekenler 6zetle:
1. Yumurta alimindan sonra hangi sikayetler oldu?
2. Yumurta ile ayn1 zamanda bagka siipheli besin alimi oldu mu?
3. Yumurtanin ¢ig ya da pismis hangi formu ile sikayetler basladi?
4. Ne miktarda yumurta alimi1 oldu?
5. Yumurta alimindan ne kadar siire sonra sikayetler basladi?
6. Sikayetlerin dncesinde egzersiz, ilag alimi oldu mu?
7. Sikayetler ne kadar stire devam etti?
8. Tedavi verildi mi?
9. Ne tedavi verildi?
10. Tedaviye yanit oldu mu?
11. Daha 6nce yumurta alim1 ya da temasi oldu mu?
12. Onceki yumurta temaslarinda da sikayetler oluyor muydu?

13. Sonraki yumurta temaslarindan sonra da ayni1 sikayetler mi olustu mu?
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14. Son reaksiyondan sonra tekrar yumurta temast oldu mu? Olduysa

reaksiyon geligti mi?
15. Yumurta diyetten ¢ikarildi m1?
16. Diyetten ¢ikarild1 ise temas olmadig1 halde benzer sikayetler oldu mu?

17. Benzer sikayetler yumurta igerebilecek paket gida, lokanta ve kafe benzeri

yerlerde besin alimi sonras1 mi gergeklesti?

18. Alerjik rinit, astim, egzama gibi baska bir hastalig1 var mi1?

2.7.2. Fizik Muayene

Fizik muayene ayrintili yapilmalidir. Fizik muayenede eger ayni zamanda
mevcutsa IgE aracili besin alerjisi olabilecek bulgular1 arastirilmalidir. Bununla
beraber IgE aracil1 besin alerjisi ile beraberlik gosteren atopik dermatit, alerjik rinit ve
astim bulgularina da bakilmalidir. Atopik dermatit besin alerji beraberligi siktir. Besin
alerjisi varligi, ozellikle yumurta alerjisi birlikteligi, atopik dermatit siddeti ile
iliskilidir. Erken baslangicli atopik dermatit yumurta alerjisi gelisimi i¢in risk
faktoriidiir. IgE aracili olmayan besin protein iliskili sendromlar kusma ve ishale bagh
dehidratasyon ve sok bulgulari arastirnllmali g¢ocugun sivi kaybi durumu
degerlendirilmelidir. Kanli mukuslu digskilama hikayesi olan besin protein iliskili
proktokolitte hastalar iyi goriiniimlii ve bitylime gelisme genellikle normaldir. Biiyiime
ve gelismenin degerlendirilmesi besin alerjisi dis1 nedenlerin ayirici tanist agisindan

degerlendirilmelidir.

2.7.3. Tamsal Testler

2.7.3.1. in Vivo testler

Deri Prik Testi

Deri prik testi sIgE tayini i¢in hizli, hassas, giivenilir ve in vitro testlerden daha
ucuz bir yontemdir. Hastaya fazla rahatsizlik vermeden 10-20 dakikada sonug verir.
Hasta reaksiyonu gordiigii i¢in kendi besin alerjisi konusunda biling kazanir. Biyolojik

olarak standardize edilmis alerjen ekstraktlari ¢ok ¢esitlidir ve in- vitro testlerden daha
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genis c¢esitlilikte alerjen test edilebilir. Taze gidalarla besin alerjisinden
stiphelenildiginde prik to prik seklinde besinin kendisi ile de deri testi yapilabilir (82).
Deri testlerinin diger tiirleri ise intradermal ve yama testleridir. Intradermal teknikle
yapilan deri testleri besin alerjisi tanisinda onerilmez ve ciddi reaksiyon riski tasir.
Yama testleri ise hiicresel tip gecikmis reaksiyon hakkinda bilgi verir ve IgE aracili

besin alerjisi tanisinda yeri yoktur.

Deri prik testi yiiksek anafilaksi riski tagiyan hastalarda, yakin zamanda DPT
yapilacak alerjenle anafilaksi 6ykiisii olan hastalarda, akciger fonksiyonlari bozulmus
kot kontrollii astimi olan hastalarda kontrendikedir. Bu hastalarda once in-vitro
testlerin yapilmasi onerilir. Ko6tii kontrollii astimi olanlar stabil hale geldikten sonra

DPT yapilabilir (83).

Akut ya da kronik {iirtiker ve dermografizm olan kisilerde test yanlis pozitif
sonug verecegi i¢in yapilmamalidir. Atopik dermatiti olan ¢ocuklarda test yapilacak

bolgede dermatit varsa test yapilmamalidir. Saglikli cilt bolgesine test yapilabilir (83).

Hl ve H2 reseptér antagonistleri, fenotiyazin tiirevi antiemetikler,
omalizumab, trisiklik antidepresanlar, takrolimus ve metotreksat deri prik testinde
yanlis negatif sonug¢lara neden olurlar. Bu ilaglar etki siirelerine gore testten once
kesilmelidirler. Eger kesilemiyorlarsa in vitro testler uygulanmalidir. Lokotrein
reseptor antagonistleri, inhale ve intranazal kortikosteroidler, dekonjestanlar, diisiik
doz oral kortikosteroid tedavisi, oral teofilin ve siklosporin deri prik testi sonuglarini
etkilemez (82).

Beta blokorler test sirasinda anafilaksi gelismesi durumunda tedaviyi
giiclestirir ve ACE inhibitorleri anafilaksi gelisimini kolaylastirabilir. Bu ilaglari
kullanan hastalar tercihen in-vitro testler uygulanabilir (82,84).

Deri testi etyolojinde Tip 1 ADR igeren tiim hastaliklarin tanisinda yardimcidir.
Alerjik rinit, astim, konjonktivit, ilag alerjileri, lateks alerjileri gibi durumlarda
kullanilabilir. Besin alerjisinde ise DPT baglangic testidir. Besinle IgE aracili besin
alerjisini destekleyen tutarli bir 6ykii ile taniy1 kuvvetle destekler ve bunun disinda
tolerans takibi BYT’ nin uygulanip uygulanmamasi, besin eliminasyonu yapilan

hastada diyetin acilip agilmamas1 hakkinda yol gostericidir.
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Deri prik testinin patofizyolojik mekanizmasi igne ile cilde verilen spesifik
alerjenin eger ayni alerjenle daha once duyarlanma olugsmugsa kutanéz mast
hiicrelerine bagh bekleyen alerjen sIgE molekiillerine baglanip mast hiicrelerinde
capraz aktivasyona yol agmasidir. Aktive olan mast hiicreleri graniil igerikleri olan
histamin, kimaz ve triptaz gibi vazoaktif aracilar1 ve enzimleri serbest birakir. Ciltte
kabariklik kasint1 ve eritme yol acar. 10-20 dakika igerisinde olan bu reaksiyon sIgE
varligina bagl ani tip alerjik reaksiyonu temsil eder. Test yapilan bolgede tip 1 ADR
nin 2-48 saat arasi baslayip siiren ge¢ fazi da gorebilir fakat bu tip 1 reaksiyonun

tanisinda kullanilamaz (85).

Deri prik testi sonuclar1 hastanin yasma, uygulanan bolgeye, alerjen
ekstraktinin kalitesine gore degisir. Deri prik testinin pozitif prediktif degeri alerjen
tiirline ve topluma gore degisiklik gosterir ve tiim alerjenler kiyaslandiginda pozitif
prediktif degeri %50’nin altindadir. Bunun i¢in sadece siipheli alerjenler i¢cin DPT
kullanilmali ve genel taramalardan kagmilmalidir. Deri prik testi yiiksek negatif
prediktif degere sahiptir ve negatif test o alerjene kars1 duyarlanma olmadigini %95

oraninda dogrular (86).

Deri prik testi bu konuda egitimli ve donanimli merkezlerde yapilmalidir.
Gelisebilecek ciddi anafilaksi riskine kars1 6nlemler alinmis olmalidir. Test yapilacak
bolge on kol i¢ yiizeyi ya da infantlarda sirt olarak belirlenir ve %70 alkol ile
temizlenmesinden sonra 1/10- 1/20 oraninda seyreltilmis alerjen ekstrakti teste 6zel
lansetle epikutanoz yerlestirilir. Stipheli alerjenle beraber bir pozitif kontrol 10mg/ml
derisiminde histamin diklorid bir de negatif kontrol izotonik salin ayni teknikle normal
deri reaksiyonunu gostermek i¢in yerlestirilir. 10 dakika sonra histamin kontrolii 15-
20 dakika sonra alerjen ekstraktlarinin yerlestirildikleri noktalarda olusan reaksiyonlar
kaydedilir. Histamin kontrol noktas1 genellikle 3 mm ¢apinda bir kabariklik olusturur.
Alerjen bolgelerinde kabariklik ve eritemin en uzun ¢ap1 ve ona dik ¢apinin ortalamasi
alinarak olgiiliir. Kabariklik negatif kontrole goére 3mm ve daha biiyiik ise ya da

histamin kontroliine esit ya da daha biiyiikse pozitif olarak kabul edilir (83).

Cocuklarda besin alerjisi i¢in yapilan bir ¢alismada yumurta igin yapilan deri
prik testinde endurasyon boyutunun 2 yasin tizerindeki ¢ocuklarda 7 mm tizerinde

olmasi, 2 yas ve altindaki ¢ocuklarda 5 mm iizerinde olmasi besin alimi sonrasi
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reaksiyon gelisme riskinin %95 iizerinde pozitif prediktif degere sahip oldugu
gosterilmistir (64,87). (Tablo 6)

2.7.3.2. in-Vitro testler

Serum slgE Ol¢iimleri

IgE aracili besin alerjilerinde alerjene kars1 duyarlanmanin gosterilmesi i¢in
yapilan testlerdir. Deri prik testi ile ayn1 endikasyonlarda kullanilir. Bazen kuvvetli bir
oykii varliginda DPT negatif sonuglanan alerjen icin yanlis negatiflik olmasi
ihtimaline karst DPT’yi dogrulamak igin de kullanilabilir. Ayn1 sekilde kuvvetli bir
oykii varliginda negatif bir alerjen sIgE sonucu sonuglandigi durumda da DPT ile
dogrulama yapilabilir. Besin alerjisi baslangi¢ testlerinde DPT ya da sIgE den biri
tercih edilebilir. Genellikle ilk tercih daha duyarli, hizli ve ucuz olan DPT olsa da
serum alerjen sIgE dl¢iimiinii DPT’nin kontrendike ya da tehlikeli oldugu durumlarda

bazi avantajlarindan dolay1 DPT'ye kars1 tercih edilebilir.

Anafilaksi riski nedeniyle DPT yapilmasi riskli olan hastalarda, beta blokor
gibi anafilaksi olugsmasi halinde tedaviyi zorlastiracak ve ACE inhibitorleri gibi
anafilaksi olusumunu kolaylastiracak ilag kullanan ve birakamayacak hastalarda sIgE
Olclimii daha avantajlidir. Omalizumab disinda sIgE o6l¢iim sonuglarimi ilag
kullanimindan etkilenmez ve deri prik testi sonuglarini etkileyebilecek tedavi alanlarda
serum sIgE ol¢limii tercih edilebilir. Dermografizm ve yaygin atopik dermatit gibi

DPT sonuglarini etkileyecek durumlarda daha dogru sonuglar verir.

Serum antijen sIgE ol¢timleri temel olarak in vitro testler 1967 yilinda IgE
molekiilii kesfedilmesiyle baslar. IgE molekiilii kesfedildikten birkag¢ yil sonra IgE
molekiiliinii kantitatif olarak 6lgen radioallergosorbent test (RAST) sistemi gelistirildi.
Giiniimiizde RAST sistemini temel alan ve radyoizotop kullanmayan tam otomatize
ic sistem diinyada yaygin olarak kullanilmakta ve kabul gormektedir. Giiniimiizde

RAST sistemi ile 6l¢tim nadir yapilmaktadir.

ImmunoCap (Phadia, Uppsala, Sweeden) ile yapilan dl¢iimlerde serum YA sIgE
diizeyi 2 yas lizeri ¢ocuklarda 7 KUA/L tizeri, 2 yas ve alt1 ¢cocuklarda 2 KUA/L tizeri
olmasi sonraki reaksiyon %95 pozitif prediktif deger (95PPV veya Cut-off degerler)
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sahiptir. Bu degerin tlizerindeki ¢ocuklar yumurtaya karsi reaktif kabul edilir ve BY T
yapilmaz (88,89).

Serum sIgE diizeyi DPT de oldugu gibi %90’nin {izerinde negatif prediktif
degere sahiptir. Yumurta alerjisi siiphesinde yapilan Y A sIgE diizeyinin negatif olmasi

%90’nin iizerinde IgE aracili yumurta alerjisini diglar (90).

Immunassay sistemler ile sIgE ol¢timleri klinikte vazgegilmez olsa da bazi
teknik sorunlar vardir. Gliniimiizde kabul goéren 3 sistem mevcuttur. Bu sistemler
arasinda ImmunoCap sistemi bilimsel ¢alismalarda daha sik kullanilmistir ve sIgE
Ol¢tim yontemleri arasinda goreceli altin standart olarak kabul gormektedir. DPT ile
uyumunu ytiksektir. Besin yilikleme testi dncesi eliminasyon devami ya da diyetin
acilmasi i¢in klinik kullanimi yararli olan cut-off degerlerinin olusturuldugu caligsmalar
ImmunoCap sistemiyle yapilmistir. Besin alerjisi sIgE diizeylerini 6 smifta belirten
derecelendirme ¢alismalarinda ImmunoCap sistemler kullanilmistir. Bununla birlikte
siniflama sistemi Immulite 6l¢timleri i¢in de kullanilmaktadir. Yumurta i¢in belirlenen
cut-off degerleri ve tiim alerjenler i¢in ortak SIQE siniflamasi Tablo 5 ve 6’
gosterilmistir. Farkli sIgE 6lgiim sistemlerinin korelasyonunu arastiran galismalarin
¢ogunun ImmunoCap ile diger sistemler arasi korelasyonu gostermedigi ve diger
sistemlerle elde edilen sonuglarin ImmunoCap ile yapilan ¢alismalardan elde edilen

cut-off degerleri i¢in kullanilmamasi gerektigi literatiirde genel kanidir (91).

Tablo 5. Serum sIgE Diizeylerinin Siniflandirilmasi

Serum sIgE Siniflamasi sIgE Diizeyi (KUa/L)
Class 0 <0,35

Class 1 0,35-0,7

Class 2 0,7-35

Class 3 35-175

Class 4 17,5- 50

Class 5 50- 100

Class 6 >100
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Tablo 6. Yumurta Akt i¢in %95 Pozitif prediktif degerler

ImmunoCap YA slIgE Diizeyi | Deri Prik Testi Yamti
Endurasyon Cap1

> 2yas > 7 kUa/L >7mm

<2 yas > 2 kUa/L >5mm

Serum sIgE Olciim Sistemleri

1967 yilinda IgE molekiiliiniin kesfinden kisa siire sonra IgE ve sIgE serum
diizeyini kalitatif ve kantitatif 6lgen sistemler gelistirildi. Radyoizotop temelli 6l¢iim
yapan RAST sIgE ol¢iimiinde gelistirilen ilk testtir. 1972 yilinda yaygin olarak
kullanim1 baglamistir. Yillar i¢inde teknolojik gelismeler ile RAST sistemini temel
alarak olusturulan enzim immunassay (ELISA) yontemleri gelisti ve tam otomatize
sistemler yapildi. Radyoizotop yerine enzim-substrat tepkimesi kullanan RAST in
yerini aldi. Giliniimiizde 3 sistem; Hytec-288, ImmunoCap ve Immulite sistemler
yaygmn olarak kullanilmaktadir. Her ii¢ sistemde Diinya Saglik Orgiitiiniin altin
standart kabul ettigi kalibrasyonu (WHO IgE reference standart 75/502)
kullanmaktadir. Bu kalibrasyona gore sIgE diizeyleri kUa/L olarak dlgiiliir (92).

Her ii¢ sistemde RAST ile ayn1 metodu kullanir. Oncelikle dl¢iim sistemine ait
alerjen ekstrakti (allergosorbent) hastanin serumu ile karsilastirilip serum alerjen sigg’
sabitlenir. Sonrasinda alerjen-serum alerjen sIgE kompleksi daha dncesinde bir enzim
ile kovalent ile baglh anti-human IgE ile karsilastirilir. Anti-human IgE deki enzim
kullanilan substratin dl¢iilebilir bir 6zelligini katalizler. Substratin 6l¢iilebilir 6zelligi
(renk, 151ma ve kimyasal sinyal gibi) serum alerjen sIgE diizeyi ile orantilidir ve sIgE
diizeyini gosterir. Ug sistem de ayn1 anti-human IgE ve kalibrasyon sistemini kullanir.
Sistemlerdeki allergosorbent, anti-human IgE ye bagli enzim ve substrat farklilik

gosterir(92,93). Sistemler arasi farkliliklar Tablo 7°de gosterilmistir.
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Tablo 7. In vitro test yontemleri aras1 farkliliklar

ImmunoCap Immulite Hytec-288
Allergosorbent Kati Sivi (Biyotinlenmis | Kati
(Hidrofilik polimer- | avidin-alerjen (Aktive Seliiloz-
alerjen kompleksi) kompleksi) alerjen kompleksi)
Enzim Beta-Galaktozidaz Alkalin fosfataz Alkalin fosfataz
Substrat 4-Metil-Umbeliferil- | Adamantil- Nitrofenil fosfat
B-D-Galaktozid dioksetan fosfat
Tepkime Floresan Isik Kemiluminisen Renk Yogunlugu
Sinyal
Kalibrasyon WHO IgE reference | WHO IgE reference | WHO IgE reference
standard 75/502. standard 75/502. standard 75/502.
Analitik 0,1 KUA/L 0,1 KUA/L 0,1 KUA/L
duyarhhk
Diger Testler

Bilesene dayali testler, immunoblotting, bazofil aktivasyon testi, eozinofil
katyonik protein diizey Ol¢iimleri hala c¢alisma asamasindaki testlerdir. Bazi
laboratuvarlarda sinirli  olarak c¢alisilmaktadirlar ve rutin  klinik kullanima
gecmemislerdir. Besin IgG ve IgG4 seviyelerinin IgE aracili besin alerjisi tanisinda

yeri olmamakla beraber immiinoterapi arastirmalarinda kullanilmaktadirlar.

2.7.4. Besin Yiukleme Testleri

Besin yiikleme testlerini Oykii, fizik muayene ve duyarlanmayi gdsteren
testlerin kullanimi sonrasi besin alerjisinin tam dogrulanmadigi veya dislanamadigi
durumlarda tan1 i¢in ya da bilinen besin alerjisi tanis1 olup eliminasyon diyeti yapan
hastanin diyetini agma karar1 i¢in yapilan testlerdir. Besin yiikleme testleri IgE aracili
olmayan ve karma tip besin alerjilerinde de tanisal degere sahiptir. Besin yiikleme
testleri ciddi reaksiyon riskine karst donanimli merkezlerde ve bu konuda egitimli

kisilerce yapilmalidir.
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Tanisal besin yiikleme testleri dncesi hastanin Gykiisiine gore bir ya da birkag
besin diyetten ¢ikarilir. Eliminasyon sonrasi belirtilerin diizelmesi ve tekrarlamamasi

taniy1 kuvvetle desteklese de kesin tan1 eliminasyon sonrasinda yapilan BYT ile konur.

Tam tan1 konulamamig veya birden fazla gida sorumlu tutularak elimine
edilmis hastalarda DPT ve sIgE sonuclarina bakarak diyeti genisletmek icin; oykii
kuvvetle alerjik reaksiyonu desteklemesine ragmen DPT ve sIgE ile duyarlanmanin
gosterilmedigi durumlarda tan1 koymak veya tanidan uzaklasmak igin, eliminasyon
diyeti uygulayan hastalarda hastanin durumuna gére (DPT ve sIgE sonuglari, hastanin
yasina, eliminasyon siiresi, eger kazara alim olmussa reaksiyon olup olmadigi
degerlendirilerek) tolerans gelisimini degerlendirmek i¢in ve non-IgE veya karma tip

besin alerjilerinin tanisi i¢in BYT yapilir.

Deri prik testi ve ImmunoCap ile yapilan arastirmalarda yumurta ve bazi
besinler igin cut-off degerleri belirlenmistir. Eger hastanin 0Olgililen testleri bu
degerlerin iistiinde ise BYT yapilmamalidir. Eger hasta dncesinde kazara alim sonrasi
ciddi reaksiyon geg¢irmigse BYT yapilmamalidir. Eger siipheli gida ¢ok nadir tiiketilen
bir gida ise BYT yapilmayabilir. BYT test odasinda hastanin gosterdigi reaksiyon
sonraki hastanin daha sonra gosterecegi reaksiyonlarin ciddiyetini 6ngérmez. Bunun
icin BYT reaksiyon ciddiyetini saptamak i¢in kullanilmaz. BYT sirasinda herhangi bir

reaksiyon olusursa teste son verilir.

Y 6ntem olarak sorumlu tutulan besin ¢ig veya pismis formda diisiik miktardan
giderek arttirilarak verilir. Son dozdan sonra hasta 2 saat gézlenir. Reaksiyon gelistigi
anda test sonlandirilir ve pozitif kabul edilir. Tani igin BYT yapilan hastada reaksiyon
2 saat sonunda gelismezse sorumlu besin alerjisi dislanir, eliminasyonun agilmasi igin
yapilmigsa oral tolerans gelismis kabul edilir. Reaksiyon agik besin yiikleme testi hem
testi yapan kisinin hem de hastanin yedigi besini bildigi testlerdir. Genel de kiiciik
cocuklarda ve bebeklerde agik BYT vyeterlidir. Testi yapan kisinin 6nyargisi ya da
hastanin kaygisinin test sonucuna etki edebilecegi diistliniiliiyorsa tek kor veya ¢ift kor
plasebo kontrollii besin yiikleme testi yapilabilir. Cift kor plasebo kontrollii besin
yukleme testi altin standarttir. Hazirlik test siirecindeki zorluk nedeniyle CKPKBYT

genelde arastirma amagli yapilir (94).
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2.7.5. Ayirict Tam

Yumurta alerjisinin ayirici tanisinda tiim ters besin reaksiyonlar1 ve yumurta
dis1 diger besin alerjileri vardir. Ters besin reaksiyonlar1 daha ¢ok gastrointestinal
bulgularin 6n planda oldugu IgE aracili olmayan reaksiyonlar ve karma tip reaksiyon
olanlar eozinofilik 6zofajit ayirict tanisinda yer alir. Eger oykiide reaksiyon oncesi
yumurta ile alinan diger besinler varsa ve reaksiyon sadece yumurtaya baglanamiyorsa
diger besinlere de alerji varligi arastirilmalidir. Besin katki maddeleri ile alerjik

reaksiyon nadirdir.

2.8. TEDAVI

Yumurta alerjisi olan hastalarin yonetiminin diger besin alerjilerinin yonetimi
ile aynidir. Yumurta alerjisi olan hastada goriilen klinik prezantasyonlarin (IgE aracili,
non-IgE aracili veya karma tip reaksiyonlar) hepsinde 6ncelikle yumurta eliminasyonu
uygulanir. Kazara karsilasma olasiligina karsi hastalar ve ebeveynlere olusabilecek
semptomlar ve yapilmasi gerekenler hakkinda egitim verilir. Hastanin tolerans

gelisimi takip edilir ve eliminasyon sonlandirilir (95).

2.8.1. Eliminasyon

Tim yumurta alerjisi tiplerinde en basit ve ilk tedavi tercihi yumurta ve
yumurta alerjenlerini igerebilecek besinlerin eliminasyonudur. Bununla birlikte
anaflaksi riski olan IgE aracili@i yumurta alerjisi klinigi olan hastalarda eliminasyon
¢ok daha 6nemlidir. Yumurta yaygin tiiketimi olan ve yemek tariflerinde sik kullanilan
bir besin oldugu i¢in tam eliminasyon iyi bir hasta egitimi gerektirir. Eliminasyon
yapilan hastalarda kazara karsilasma siktir. Besin alerjisi tanisi ile takipli 3-15 ay
hastalarin takip edildigi bir prospektif ¢alismada yumurta eliminasyonu yapilan

hastalarda yillik %17 oraninda kazara karsilasma oldugu goriilmiistiir (96).

Capraz temas nedeniyle yumurtanin hem beyazi hem saris1 diyetten ¢ikarilir.
Diger kus yumurtalar1 ve tavuk eti alimiyla ¢apraz reaksiyon gelisme riski vardir (97).
Bununla birlikte ¢apraz reaksiyon sikligi ¢ok diisiiktiir. Eger hastanin dykiisii ¢capraz
reaksiyonu diisiindiirecek 6zellikte degilse yumurta alerjisi olanlarda rutin olarak diger

kus yumurtalarinin ve tavuk etinin eliminasyonu onerilmez.
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Yumurta cogu kiiltiirde yaygin olarak kullanilan, erisimi kolay ve ucuz bir
protein kaynagidir. Yumurta eliminasyonu sonrasi hastada malniitrisyon gelismemesi
icin yerine verilebilecek gidalar ve yemek tariflerde yumurta yerine kullanabilecek
malzemeler anlatilmalidir. Eliminasyon takibinde biiylime gelisme izlenmeli

gerektiginde amino asit bazli mamalar regete edilmelidir.

Klinisyenler tarafindan hastalara kazara maruz kalma durumlari anlatilmalidir.
Ev disinda hazirlanan paketlenmemis yemeklere yumurta bulas riskinin olabilecegi,
bebekle temas eden kisilerin ciltlerinde yumurta bileseni kalabilecegi gibi ¢apraz
temas yollar1 hakkinda hasta ve ebeveynler bilgilendirilmelidir. Paketlenmis gidalarin
yumurta bileseni igerebilecegi ve paket lizerindeki igerik etiketlerini okumanin énemi

anlatilmalidir.

Yumurta proteinlerini barindirabilecek gida disi bilesenlerin, ilaglarin, asilarin
oldugu ve bunlarin klinisyen kontroliinde alinmasi gerektigi hakkinda hasta ve
ebeveyn bilgilendirilmelidir. Ebeveynler bu gida dis1 bilesenleri almalar1 gereken bir

durumda kaldiklarinda doktorlarina yumurta alerjisi tanis1 bilgi vermelidirler.

Kizamik Kizamikg¢ik Kabakulak asis1 (KKK), sar1 humma asis1, kuduz asisi ve
grip asis1 yumurta proteini igerebilirler. Sart humma asis1 disindaki KKK asisi, kuduz
as1s1 Ve grip asis1 yumurta alerjisi olanlarda uygulanabilir. Yumurta ile ciddi reaksiyon
Oykiisii olanlar bu asilar1 yaptirmadan once g¢ocuk alerji uzmanlar1 tarafindan

degerlendirilmelidirler (98-100).

2.8.2. Karsilasma Sonrasi Semptomlarin Tedavisi

IgE aracili yumurta alerjilerinde kazara yumurta temasi sonrasi gelisebilecek
reaksiyonun ciddiyetini tam olarak 6n gérmek miimkiin degildir. Ayn kisi de farkl
zamanlarda temas sonrasi gelisen reaksiyonlarin ciddiyeti birbirinden farkli olabilir.
Aymi sekilde ilk reaksiyonun siddeti de sonraki reaksiyonun siddetini 6n gormez.
Yumurta alerjisi olan ve tek klinik bulgusu atopik dermatit olan hastalarin takibinde
eliminasyonun acilmasi ya da kazara temas sonrasi ciddi reaksiyon gelisme riski
vardir. Bunlardan dolay1 ciddi alerjik reaksiyon riski tasiyan hastalar anaflaksi
acisindan bilgilendirilmeli, anafilaksi i¢in kendilerine yazili bir anaflaksi tanima ve

adrenalin uygulama plan1 verilmeli, anafilaksi gelismesi durumunda vakit
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kaybedilmeden uygulanmasi igin adrenalin oto-enjektorleri regete edilmelidir. IgE
aracili olmayan veya karma tip alerjik reaksiyonlarin alevlenmelerin tedavisi hastanin

takip edildigi klinikte elektif olarak planlanabilir.

2.8.3. Takip ve Toleransin izlenmesi

Yumurta alerjisin toleransin izlenmesi Onemlidir. Cogu c¢ocukta erken
¢ocukluk donemi bittiginde oral tolerans gelismis olacaktir. Tolerans gelisene kadar
cocuk sik araliklarla takip edilmelidir. Takiplerde kazara alerjenle karsilagsma oldu ise
reaksiyon Oykiisii alinmali, biiyiime ve malniitrisyon acisindan degerlendirilmeli, DPT

ve slgE diizeyleri ile diisiis egilimi kontrol edilmelidir.

Takip ve toleransin izlenmesinde kazara temas sonrasi reaksiyon yoklugu, DPT
ve sIgE diizeylerinin negatiflesmesi ya da diisiis egilimin de olmasi, pozitif BYT
sonrasi gegen zaman, yapilan BYT’lerde giderek daha fazla dozda gida ile reaksiyonun

goriilmesi tolerans gelisimi ve tekrar BY T yapilmasi i¢in yol gostericidir.

Yumurta alerjisinde hastanin 6ykii ve laboratuvar sonuglarina gore firnlanmis
veya iyi pismis yumurta denenmelidir. Firinlanmis veya iyi pismis yumurta ile
eliminasyonu bitirilen hastalarin eliminasyona devam eden hastalardan iki kat daha

hizli oral tolerans gelistirdigi gosterilmistir (101,102).

2.9. DOGAL SEYIiR VE PROGNOZ

Yumurta alerjisi tanisi alan ¢cocuklarin ¢ogunda tolerans gelisir. Gozlemsel bir
kohort c¢alismasinda yumurta alerjisi ile takip edilen hastalarin %50’sinde 6 yas
oncesinde tolerans gelistigi goriilmistiir (103). Farkli bir ¢alismada yumurta alerjisi
ile takip edilen hastalarin toleransi oranlarinin 4 yasina kadar %4, 6 yasina kadar %12,
10 yasina kadar %37, 16 yasina kadar %68 olarak gosterilmistir. Yine ayni ¢aligmada
tan1 aninda yiiksek IgE degerleri olan hastalarin, ek atopik hastalig1 olanlar, ¢oklu
besin alerjisi olanlarin yumurta alerjisinin daha kalici oldugu ya da ge¢ tolerans
gelistirdigi gosterilmistir. Bu arastirma sonucuna gore YA sIgE degerlerine (YA sIgE>
50 kU/L) ve diger risk faktorlerine gore tolerans gelisimi zamani hakkinda fikir sahibi

olmak miimkiindiir (7).
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Yumurta alerjisinde tolerans gelisimi i¢in gosterilen bazi prognostik faktorler
tanimlanmustir (56,103-110). Bunlar:

1. Tam ve takipte diisiik YA sIgE diizeylerinin olmas.

2. Diisiik ovomukoid ve ovalbumin sIgE diizeylerinin olmasi.
3. Takipte YA sIgE diizeylerinin hizli diisiistiniin olmasi.

4. Erken yasta tan1 alinmas.

5. Ilk semptomlarin izole ve hafif seyretmesi.

6. Deri prik testinde reaksiyon alanin kiigiik olmasi.

7. Pismis yumurtaya erken tolerans gelismesi.
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. CALISMA PLANI

T.C. Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Sehir Hastanesi Cocuk Alerji ve
Immiinoloji Klinigine Ocak 2022- Agustos 2023 tarihleri arasinda yumurta alerjisi
stiphesi ile bagvuran veya takip edilen takip edilen 0-18 yas arasi hastalarin tam kati
(ImmunoCap) ve yari kati (Immulite) yontemleriyle dlgiilen YA sIgE degerlerinin
korelasyonun arastirilmast ve bununla birlikte g¢alismada hastalarin demografik
bilgileri, klinik 6zellikleri, eozinofil sayilar1, total IgE diizeyleri ve DPT sonuglarinin
incelenmesi planlandi. Bu ¢aliyma T.C. Saghk Bilimleri Universitesi Bilimsel

Aragtirma Projeleri Birimi tarafindan 2023/10 No’lu proje kapsaminda desteklendi.

Yumurta alerjisi stiphesi ile bagvuran ve 6ykii ve fizik muayenesinde semptom
ve bulgular1 IgE aracili yumurta alerjisini destekleyen veya yumurta alerjisi siiphesi
ile takip edilen hastalarin ebeveynlerinden sdzel onam alindi. S6zel onami alinan ve
calismaya dahil edilme kriterlerine uyan hastalardan ImmunoCap ve Immulite
sistemlerinde YA sIgE calisilmak iizere ayn1 anda serum 6rnegi alindi. Hastalardan
ayni anda alian kan 6rnekleri 3000 rpm/dk devirde 10 dakika santrifiij edildi. Aym
giinde calisilacak serum Ornekleri oda sicakliginda bekletilirken, daha sonra
calisilacak serum Ornekleri -80° de muhafaza edildi. Sonrasinda serum Ornegi

calisilana kadar herhangi bir ¢6zdiirme geri dondurma iglemi yapilmadi.

Kurumumuzda deri prik testi, tam kan sayimu, total IgE 6l¢timii, Immulite 2000
XPi sistemi ile serum YA sIgE olgimii yapilmaktadir. Bu tetkikler endikasyon
dahilinde kan ornekleri alindigr giin kurumuzda yapildi. ImmunoCap sistem ile
yapilacak oOl¢iimler i¢in alinan serum Ornegi -80 derecede saklandi ve sonrasinda
ImmunoCap sisteminde dlgiilecek serum drnekleri T.C. Saglik Bilimleri Universitesi
Bilimsel Arastirma Projeleri Birimi tarafindan saglanan kitler ile T.C. Saglik Bakanlig1

onayli bir laboratuvarda ¢aligildu.

Her hasta i¢in; yas, cinsiyet, dogum bilgileri, beslenme bilgileri, semptom
baslama yasi, tan1 yasi, semptom bilgileri ve aile dykiileri hasta dosyalar1 incelenerek;
kurumuzda yapilan tam kan sayimindaki eozinofil sayilari, DPT sonuglari, Immulite

sisteminde Olglilen YA sIgE diizeyleri ve aym1 anda alinan serum Orneklerinde
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ImmunoCap sisteminde olgiilen YA sIgE diizeyleri standart hasta takip formlara

kaydedildi. Hasta takip formu ekte verilmistir. (EKk-2)

Calismaya Dahil Edilme Kriterleri
1. Hastalarin 0-18 yas araliginda olmas1

2. Hastalarin yapilan 6ykii ve fizik muayene sonrast IgE aracili yumurta

alerjisi stiphesi olmasi
3. IgE aracili yumurta alerjisi siiphesi ile takip ediliyor olmasi
4. Atopik dermatit tanis1 olup yumurta alerjisinden siiphelenilmesi

5. Ebeveynlerin ¢alismaya dahil olmalari i¢in istenen s6zel onami vermesi

Calismaya Dis1 Birakilma Kriterleri
1. Calisma sonuglarini etkileyebilecek biyolojik ajan kullanmiyor olmasi

2. Kemoterapotik ilag kullanmiyor olmasi

3.2. CALISILAN PARAMETRELER

3.2.1. Eozinofil Sayisi

Besin alerjisi siiphesi olan her hastadan rutin olarak tam kan sayimi
yapilmaktadir. Tam kan sayiminda hipereozinofili (eozinofil sayis1 >1500/ul) olmasi
durumunda immiinolojik hastaliklar agisindan ayirici taniya gidilmelidir. Tam kan

sayim1 kurumumuzda Siemens Advia cihazi ile ¢aligildu.

3.2.2. Total IgE Diizeyi

Besin alerjisinden siiphelenilen her hastaya total IgE diizeyi rutin olarak
bakilmaktadir. Hem hiper IgE ’ye yol agabilecek immiinolojik veya diger hastaliklar
ile ay1ric1 taninin yapilabilmesi, hem de olas1 total IgE asir1 yiiksekliklerinde spesifik
IgE sonuglarinda ortaya ¢ikabilecek yalanci pozitifliklerin gézden kagmamasi nedeni
ile 6nemlidir. Total IgE diizeyleri kurumumuzda Atellica Solution Immunoassay

cihaziyla ile ¢alisildu.
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3.2.3. Deri Prik Testi

Kurumumuzda kontrendikasyonu olmayan, ebeveynlerden onam alinabilen ve
besin alerjisi siiphesi olan hastalara inek siitii (ALK-Abello), yer fistig1 ve soya
(Stallergenes Greer), yumurta aki ve bugday (Allergopharma), balik (ALK) ile deri
testleri yapilmaktadir Negatif kontrolden 3 mm biiylik ya da pozitif kontrole esit veya
pozitif kontrolden daha biiyiik ¢apta endurasyon pozitif kabul edildi.

3.2.4. Yumurta Ak Spesifik IgE:

Hastalardan es zamanli alinan serum 6rnekleri Immulite (yari kati yontem) ve

ImmunoCap (tam kat1 yontem) sistemleri ile korelasyonun arastirilmasi igin 6l¢iildii.

3.2.4.1. Immulite sistem ile 6l¢ciim yontemi

Serum alerjen sIgE’yi baglamak i¢in sivi fazda biyotinlenmis avidin-alerjen
kompleksi kullanilir. Bu kompleks antijen ile ¢cevrelenmis boncuk seklindedir. Boncuk
bir tiipiin i¢inde hasta serumu ile etkilesir ve boncuk ilizerindeki antijene alerjen sIgE
baglanir. Baglanan sIgE molekiilleri alkalin fosfataz ile kovalent bagh anti-human IgE
antikoru ile karsilastirilarak baglanmasi saglanir. Inkiibasyon ve yikmama sonrasinda
bu komplekse substrat olarak tiipe adamantil-dioksetan fosfat eklenir. Anti human
antikora bagl alkalin fosfataz ile substratin tepkimesi sonucu adamantil-dioksetan
defosforile olur. Defosforile iiriin stabil olmayan bir maddedir olusumu sonrasi hizl
ve spontan olarak yikilir. Uriin yikilirken kimyasal bir 151k (kemiluminesan sinyal)
ortaya ¢ikar. Bu 151k emisyonu foton g¢ogaltict tiip ile saptanir ve sinyal yogunlugu
kaydedilir. Sinyal yogunlugu ile sIgE konsantrasyonu ile uyumludur. 7 konsantrasyon

noktasindan olusan skala ile karsilastirilarak alerjen SIQE diizeyi hesaplanir (Sekil 2).
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Immulite 2000 Hasta serum IgE

(Siemens) : Anti-IgE
Adamantil-dioksetan
(@]

fosfat esteri

Alerjen

o i
* Yansima

Sekil 2. Immulite Calisma Prensibi

Polimer

3.2.3.2. ImmunoCap sistem ile 6l¢iim yontemi

Serum alerjen sIgE’yi baglamak i¢in, kati fazda aktive edilmis hidrofilik
polimere kovalent olarak baglamis alerjen kompleksi kullanilir. Kati1 faz matrikse
kovalent olarak baglanan alerjen eklenen hasta serumundaki alerjen sIgE molekiilleri
ile reaksiyona girer. Alerjen SIgE disindaki IgE molekiilleri yikandiktan sonra, bir
kompleks olusturmak igin, baglanan sIgE molekiilleri beta-galaktosidaz ile kovalent
bagli anti-human IgE antikoru ile karsilastirilarak baglanmasi saglanir. Inkiibasyonun
ardindan, baglanmamis enzim isaretli anti-IgE molekiilleri yikanarak uzaklagtirilir.
Sonrasinda bu komplekse substrat olarak 4-Metil-Umbeliferil-B-D-Galaktozid
eklenir. Anti human antikora bagli beta-galaktosidaz ile substratin tepkimesi sonucu
floresan bir molekiil olan 4-metil-umbelliferon ortaya ¢ikar. 4-metil-umbelliferon
ortama floresan 151k yayar. Floresan 151k yogunlugu ortaya ¢ikan substrat iirliniin
yogunlugu ve 6l¢iilen alerjen sIgE yogunlugu ile orantilidir. Floresan sik yogunlugu 6
konsantrasyon noktasi iceren skala ile karsilastirilarak alerjen sIgE diizeyi hesaplanir
(Sekil 3).

Hasta serum IgE
ImmunoCAP &

(ThermoFisher) : Anti-IgE Metil-umbelliferil-B-D-galaktosidaz
-galaktosidaz <

Sekil 3. ImmunoCap Calisma Prensibi

Floresan madde
(4-metil-umbelliferon)

36



Analizler sirasinda 6l¢iilen YA sIgE diizeyleri derecelendirme sistemine 6nce
Class 0, Class 1-2, Clas 3-4, Class 5-6 olarak 4 gruba; daha sonra Class 0, Class 1-2-3
ve Clas4-5-6 olarak 3 gruba ayrildi (Tablo 8).

Tablo 8. Serum sIgE Diizeylerinin Siniflandirilmasi

Serum sIgE Siniflamasi sIgE Diizeyi (KUa/L)
Class 0 <0,35

Class 1 0,35-0,7

Class 2 0,7-35

Class 3 35-175

Class 4 17,5- 50

Class 5 50- 100

Class 6 >100

3.3. ISTATIKSEL ANALiZ

Oncelikle degiskenlerin tanimlayici 6zellikleri (ortalama, ortanca ve say1 ve
yilizde) bulundu. Sayisal degiskenlerin normal dagilima uyup uymadiklar1 kontrol
edildi ve normal dagilima uymadiklar1 bulundu. Bagimli gruplarda iki yiizde
arasindaki farki degerlendirmek i¢cin Mc Nemar, bagimsiz gruplarda iki grup
arasindaki degiskenleri karsilastirmak i¢in ki-kare testi kullanildi. Normal dagilmayan
sayisal degiskenlerin korelasyon analizinde Spearman korelasyon analizi kullanildi.
Sonuglarin degerlendirmesinde “Statistical Package for Social Sciences” SPSS 25
(IBM Corp., Armonk, NY, USA) programi kullanildi. p<0,05 anlamli olarak kabul
edildi.

3.4. ETiK KURUL ONAYI

Bu c¢alisma 17/08/2022 tarihli E2-22-1906 no’lu etik kurul onay1 ile
yapilmustir. (EK 1)
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4. BULGULAR

Calismamizda yumurta alerjisi siiphesiyle basvuran veya takip edilen 0-18 yas
araliginda 164 hasta degerlendirildi. Caligmaya alinan hastalarin 1004 (%61) erkek,
64'i (%39) kiz cinsiyetteydi (Sekil 4). Calismaya alinan hastalarin 50’sinde (%30,5)
sadece tekli besin olarak yumurta alerjisi siiphesi varken, 114’{inde (%69,5) ¢oklu

besin alerjisi stiphesi vardi.

m Erkek

» Kiz

Sekil 4. Cinsiyet Dagilimu.

Hastalarin semptomlarin baslama yaslarinin ortancas1 4 (2-6) ay [ortanca
(25persentil -75 persentil)] iken, ilk bagvuru yaslarinin ortancast 6 (4-8) aydu.
Hastalarin YA sIgE 6l¢iim yaslarinin ortancasi 11,4 (6,3-17,6) ay olarak saptandi.

Dogum oOykiisii bilgisine ulasabilen 102 hastanin, 66’s1 (%64,7) sezaryen
(C/S), 36’s1 (% 35,3) normal spontan vajinal yol (NSVY) ile dogum oykiisiine sahipti.
Hastalarin gestasyonel yaslarinin ortancast 39 (38-40) hafta, dogum agirliklarinin
ortancasi 3288 (2980- 3580) gramdi.

Sadece anne siitii alim siirelerinin ortancasi 6 (6-6) ay, toplam anne siitii alim
stirelerinin ortancasit 9 (6-14)ay, ek gida baslangi¢ yaslarinin ortancasi 6 (6-6) aydi.
Hastalarin demografik bilgileri Tablo 9°da verilmistir.
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Tablo 9. Hastalarin Demografik Ozellikleri

Cinsiyet

Erkek 100 (%61)
Kiz 64 (%39)
Semptomlarin Baslama Yas1 (Ay)* 4 (2-6)
Basvuru Yasi (Ay)* 6 (4-8)

YA sIgE Olgiim Yasi (Ay)* 11,4 (6,3-17,6)
Dogum Sekli

NSVY 36 (% 35,3)
C/S 66 (%64,7)
Dogum Haftasi (Hafta)* 39 (38-40)
Dogum Agirhig (gr)* 3288 (2980- 3580)
Sadece Anne Siitii Alim Siiresi (Ay)* 6 (6-6)
Toplam Anne Siitii Alm Siiresi (Ay)* 9 (6-14)

Ek Gidaya Baslama Yas1 (Ay)* 6 (6-6)

*: Ortanca (25 persentil-75 persentil), C/S: sezaryen; NSVY: normal vajinal yolla

Hastalarin yumurta alimi ile iligkili dykiilerine bakildiginda; 152 hastanin
(%92,6) cilt semptomlar1, 26 hastanin (%15,8) gastrointestinal semptomlari, 10
hastanin  (%6,1) solunum semptomlari,
semptomlart mevcuttu (Sekil 5). Cilt semptomlar1 gosteren 152 hastanin cilt
semptomlar1 137°si (%90,1) atopik dermatit seklinde, 15’1 (%9,9) iirtiker-anjiyoddem
seklindeydi. Anaflaksi dykiisii olan 6 (%3,6) hastada vardi ve tamami ¢oklu besin

alerjisi olan hastalardi.

39

2 hastanin (%1,2) kardiyovaskiiler



100,00% S

90,00%
80,00%
70,00%
60,00%
50,00%
40,00%
30,00%
20,00%
10,00%

0,00%

15,80%
6,10%
[

Cilt Semptomlari Gastrointestinal Solunum Kardiyovaskiiler
Semptomlar Semptomlari Semptomlar

1,20%

Sekil 5. Hastalarin yumurta ile iliskili semptomlari

Hastalarin eslik eden alerjik hastaliklart incelendiginde; 155 hastada (%94,5)
atopik dermatit, 5 hastada (%3) astim, 6 hastada (%?3,6) trtiker ve anjiyoddem, 6
hastada (%3,6) proktokolit, 1 hastada (%0,6) eozinofilik 6zofajit tanisi vardi. (Sekil 6)

100,00% 94,50%
90,00%
80,00%
70,00%
60,00%
50,00%
40,00%
30,00%
20,00%
10,00%

0,00%

3,60% 3,60% 3% 0,60%
| I I

Atopik Proktokolit Urtiker Astim Eozinofilik
Dermatit AnjiyoOdem Ozofajit

Sekil 6. Hastalarda eslik eden alerjik hastaliklar.

Hastalarin 135’nin (%82,3) ailesinde alerjik hastalik oykiisti yokken 29’unun
(%17,7) ailesinde alerjik hastalik dykiisii vardi. Ailesinde alerjik oykiisii olan 5’inin
(%3) ailesinde astim, 13’{inlin (%8) ailesinde alerjik rinit, 8’inin (%4,9) ailesinde
atopik dermatit, 2’sinin (%1,2) ailesinde besin alerjisi, 5’inin (%3) ailesinde ilag

alerjisi olan birey mevcuttu (Sekil 7).

40



100,00%
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80,00%
60,00%
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Yok Alerjik Rinit  Atopik Astim ilag Alerjisi Besin Alerjisi
Dermatit

Sekil 7. Hastalarin Ailelerinde Eslik Eden Alerjik Hastaliklar

Hastalarin yapilan tam kan sayimindaki eozinofil sayilarinin ortancas: 400
(230- 620) x10°%/L olarak, total IgE diizeylerinin ortancas: 30,4 (8,3-106,6) 1U/mL
olarak sonuglandi. Yumurta aki ekstresi ile DPT yapilan 60 hastanin 58’1 (%96,6)
pozitif, 2’si (%3,4) negatif sonuglandi. Pozitif deri prik testlerinde yumurta

endurasyon c¢apinin ortancasi 4 (3-5) mm olarak sonuglanda.

Hastalarin Immulite sistemi ile dlgiilen YA sIgE diizeylerinin ortancas: 1,60
(0,10- 8,49) kUa/ L olarak sonuglanirken, ayni anda alinan serumlarinda ImmunoCap
sistemi ile dlgiilen YA SIgE sonuglarinin ortancas: 0,45 (0,03- 2,4) kUa/ L olarak
sonuglandi. Immulite sistemi ile dlgiilen sonuglarin ortancasi ImmunoCap ile 6l¢iilen

sonuglarin ortancasindan 3,55 kat fazla bulundu. (Tablo 10).

Tablo 10. Deri Prik ve Laboratuvar Testi Sonuglari

Laboratuvar Testleri Ortanca
Eozinofil Sayilar1 (x105/L)* 400 (230-620)
Total IgE Diizeyleri (1U/mL)* 30,4 (8,3-106)
Yumurta Aki DPT Endurasyon Capr (mm)* 4 (3-5)

Serum YA slgE Diizeyleri Immulite (kUa/ L)* 1,6 (0,1-8,49
Serum YA slgE Diizeyleri ImmunoCap (kUa/ L)* 0,45 (0,03- 2,4)

*: Ortanca (25 persentil-75 persentil), DPT: Deri prik testi, YA: yumurta aki
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Immulite sistemi ile dlgiilen YA sIgE diizeyleri derecelendirme sistemine gore
incelendiginde 55 hasta (%33,5) Class 0, 11 hasta (%6,7) Class 1, 32 hasta (%19,5)
Class 2, 34 hasta (%20,7) Class 3, 20 hasta (% 12,2) Class 4, 3 hasta (%1,8) Class 5,
9 hasta (% 5,5) Class 6 olarak sonuglandi.

ImmunoCap sistemi ile olgiilen YA sIgE diizeyleri derecelendirme sistemine
gore incelendiginde ise 80 hasta (%48,8) Class 0, 16 hasta (%9,8) Class 1, 32hasta
(%19,5) Class 2, 25 hasta (%15,2) Class 3, 6 hasta (3,7) Class 4, 3 hasta (%1,8) Class
5 ve 2 hasta (%1,2) Class 6 olarak sonuglandi. Immulite ve ImmunoCap sistemlerin

derecelendirme sistemine gore sonuglari karsilastirmali olarak Tablo 11°de verilmistir.

Tablo 11. Immulite ve ImmunoCap sIgE derecelendirme sistemine gore
karsilastirmali sonuglari

Class 0 Class 1 Class2 | Class3 | Class 4 | Class5 | Class 6

Immulite
Hasta sayisi
%

55 11 32 34 20 3 9
%33,5 %6,7 %19,5 | %20,7 | %12,2 | %1,8 %5,5

ImmtincCap 80 16 32 25 6 3 2

gjoastasayISI 96488 %9.8 %19,5 | %152 | %37 | %18 | %12

ImmunoCap ve Immulite sistemleri ile 6lgiilen serum YA SIgE diizeylerinin

derecelendirme sistemine gore sonuglari ¢apraz tablo ile karsilastirildi.

Immulite ile yapilan dl¢iimlerde ile Class 0 sonuglanan 54 serum Orneginin
ImmunoCap ile yapilan 6lgtimlerinde 53’1 Class 0 (%98,1), 1’1 Class 3 (%1,9) olarak
sonuglandi. ImmunoCap ile yapilan 6lgiimlerde Class 0 olarak sonuglanan 80 serum
orneginin Immulite ile yapilan olgimlerinde 53’4 (%66,30) Class 0 olarak
sonuglanirken, 10’u (%12,50) Class 1, 14’i(%17,50) Class 2, 3’1 (%3,80) Class 3
olarak sonugland1 (p<0,001).

Immulite ile yapilan 6lgtimlerde Class 6 olarak sonuglanan 9 serum 6rneginin
ImmunoCap ile yapilan dlgiimlerinde 2’si (%20,20) Class 6 olarak sonuglanirken 3’i
Class 3(%33,30), 3’1 Class 4, 1’1 Class 3 olarak sonuglandi. ImmunoCap ile Class 6
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olarak sonuglanan 2 serum &6rnegi Immulite ile yapilan 6lgiimlerde de 2’si (%100)
Class 6 olarak sonuglandi (p<0,001). Ayrintili karsilastirma sonuglar1 Tablo 12’de

gosterilmistir.

Tablo 12. Immulite ve ImmunoCap Sonuglarinin Derecelendirme Sistemine Gore
Karsilastirilmasi 1

ImmunoCap YA slgE Class Toplam
0 1 2 3 4 5 6
Say1 53 0 0 1 0 0 0 54
o | Immulite satir % | 98,10% | 0,00% | 0,00% | 1,90% | 0,00% | 0,00% | 0,00% 100,00%
Imm““"(f/iap sttun | 66 3006 | 0,00% | 0,00% | 4,00% | 0,00% | 0,00% | 0,00% 33,10%
Say1 10 0 1 0 0 0 0 11
— | Immulite satir % | 90,90% | 0,00% | 9,10% | 0,00% | 0,00% | 0,00% | 0,00% 100,00%
lmm“n‘)&ap sttun | 4o 5006 | 0,00 | 3.20% | 0,00% | 0,00% | 0,00% | 0,00% 6,70%
Say1 14 13 5 0 0 0 0 32
o | Immulite satir % | 43,80% | 40,60% | 15,60% | 0,00% | 0,00% | 0,00% | 0,00% 100,00%
w .
3 Imm““"g” sutun | 47 509 | 81,30% | 16,10% | 0,00% | 0,00% | 0,00% | 0,00% 19,60%
O 0
o Say1 3 3 24 4 0 0 0 34
=
§ o | Immulite satir % | 8,80% | 8,80% | 70,60% | 11,80% | 0,00% | 0,00% | 0,00% 100,00%
[<5]
o -
= fmmunotap SUUN | 38005 | 18.80% | 77,40% | 16,00% | 0,00% | 0,00% | 0.00% 20,90%
g
£ Say1 0 0 1 18 1 0 0 20
< | Immulitesatir% | 0,00% | 0,00% | 5,00% | 90,00% | 5,00% | 0,00% | 0,00% 100,00%
Imm““"(%ap situn |5 00% | 0,00% | 3.20% | 72,00% | 16,70% | 0,00% | 0,00% 12,30%
Say1 0 0 0 1 2 0 0 3
w | Immulite satir % | 0,00% | 0,00% | 0,00% | 33,30% | 66,70% | 0,00% | 0,00% 100,00%
Imm““";)ap sutun | 5009 | 0,00% | 0,00% | 4,00% | 33,30% | 0,00% | 0,00% 1,80%
Sayi 0 0 0 1 3 3 2 9
© | Immulite satir % | 0,00% | 0,00% | 0,00% | 11,10% | 33,30% | 33,30% | 22,20% 100,00%
ImmunoCap siitun | yo06 | 00006 | 0,00% | 4,00% | 50,000 | 10000 | 100,00 5,50%
% % %
Say1 80 16 31 25 6 3 2 163
IS
]
= Immulite Satir % | 49,10% | 9,80% | 19,00% | 15,30% | 3,70% | 1,80% | 1,20% 100,00%
o
= ImmunoCap Siitun | 100,00 | 100,00 | 100,00 | 100,00 | 100,00 | 100,00 | 100,00 100.00%
% % % % % % % % el
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Olgiilen serum YA sIgE diizeyleri ClassO, Class 1-2, Class 3-4, Class 5-6
seklinde gruplandirilarak tekrar karsilastirildi. Immulite ile yapilan dlgiimlerde Class
1-2 olarak sonuglanan 43 serum 6rneginin ImmunoCap ile yapilan 6lgiimlerinde 24’
(%55,8) Class 0, 19’u (%44,2) Class 1-2 sonuglandi. ImmunoCap ile yapilan
Olglimlerde Class 1-2 sonuglanan 47 serum Orneginin Immulite ile yapilan
Olgtimlerinde 19°u (%40,40) Class 1-2 sonuglanirken 28’ i (%59,60) Class 3-4
sonugland1 (p<0,001) Ayrintili karsilagtirma sonuglart Tablo 13’de gosterilmistir

Tablo 13. Immulite ve ImmunoCap Sonuglarinin Derecelendirme Sistemine Gore
Karsilastirilmasi 2

ImmunoCap YA slgE Class Toplam
0 lve2 |3ved4d |5veb
Say1 53 0 1 0 54
Immulite satir % 98,10% 0,00% 1,90% 0,00% 100,00%
© | ImmunoCap siitun % 66,30% 0,00% 3,20% 0,00% 33,10%
Say1 24 19 0 0 43
2 Immulite satir % 55,80% 44,20% 0,00% 0,00% 100,00%
>
3 — ImmunoCap siitun % 30,00% 40,40% 0,00% 0,00% 26,40%
[0+]
@) Say1 3 28 23 0 54
L
> : Immulite satir % 5,60% 51,90% 42,60% 0,00% 100,00%
)
>
; ™ ImmunoCap siitun % 3,80% 59,60% 74,20% 0,00% 33,10%
g Say1 0 0 7 5 12
g ﬁ Immulite satir % 0,00% 0,00% 58,30% 41,70% 100,00%
>
§ Lo | ImmunoCap siitun % 0,00% 0,00% 22,60% 100,00% 7,40%
Say1 80 47 31 5 163
Immulite satir % 49,10% 28,80% 19,00% 3,10% 100,00%
S
S
&
~ ImmunoCap siitun % 100,00% | 100,00% 100,00% 100,00% 100,00%

Olgiilen serum YA sIgE diizeyleri Class 0, Class 1-2-3, Class 4-5-6 seklinde ii¢
gruba ayrilarak tekrar karsilastirildiginda tekrar karsilastirildiginda Immulite ile
yapilan 6l¢iimlerde Class 4-5-6 Slgiilen 32 serum 6rneginin ImmunoCap ile yapilan
Olgiimlerinde 11’1 (%34,40) Class 4-5-6 sonuglanirken 21°i Class 1-2-3 olarak
sonugland1 (p<0,001). Ayrintili karsilastirma sonuglar1 Tablo 14’de gosterilmistir
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Tablo 14. Immulite ve ImmunoCap Sonuglarinin Derecelendirme Sistemine Gore
Karsilastirilmasi 3

ImmunoCap yumurta SsIgE Class Toplam
0 1-2-3 4-5-6
Say1 53 1 0 54
Immulite satir % 98,10% 1,90% 0,00% 100,00%
© | ImmunoCap siitun % | 66,30% 1,40% 0,00% 33,10%
Say1 27 50 0 77
Immulite satir % 35,10% 64,90% 0,00% 100,00%
™
@ N
< < | ImmunoCap siitun % | 33,80% 69,40% 0,00% 47,20%
O
w
[=2]
- Say1 0 21 11 32
<
>.
= Immulite satir % 0,00% 65,60% 34,40% 100,00%
g | ©
o]
g < ImmunoCap siitun % 0,00% 29,20% 100,00% 19,60%
Say 80 72 11 163
£ Immulite satir % 49,10% 44,20% 6,70% 100,00%
<
)
[ ImmunoCap siitun % | 100,00% 100,00% 100,00% 100,00%
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Immulite ve ImmunoCap sistemleriyle Olgiilen tim YA sIgE diizeyleri

karsilastirildiklarinda, iki yontem arasinda pozitif yonde anlamli korelasyon goriildii

(r= 0,946, p<0,001). Korelasyon grafigi Sekil 8’de gosterilmistir.

Sekil 8.

karsilas

R? Linear = 0,697
120,00

100,00
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60,00

40,00

- e
y=-1,31+0,54*x
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20,00 o

-..-'?. . :n -, .

e

oo 20,00 40,00 60,00 80,00 10000

IMULATE_YUMURTA_SIGE_kUA_L

Immulite ImmunoCap Genel Korelasyon Grafigi

Immulite sistemiyle Class 0 sonuglanan YA sIgE diizeyleri ImmunoCap ile

tirildiklarinda, iki yontem arasinda pozitif yonde anlamli korelasyon goriildii

(r=0,408, p= 0,002). Korelasyon grafigi Sekil 9’da gdsterilmistir.

Sekil 9.

immulite_yumurta_class_grup_2: ,00

R? Linsar = 0,003
12,00

o
=]
a

8,00

IMMUNOCAP_YUMURTA_SIGE_KUA_L

S — —— ——y=0,05+1 B*[— — —
00 s o kM . e e

10 15 20 25 30 35

IMULATE_YUMURTA_SIGE_kUA_L

Immulite Yontemine gore Class 0 sonuglanan YA sIgE diizeylerinin
Immulite- ImmunoCap Korelasyon Grafigi
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Immulite sistemiyle Class 1-2 sonug¢lanan YA sIgE diizeyleri ImmunoCap ile

karsilastirildiklarinda, iki yontem arasinda pozitif yonde anlamli korelasyon goriildii

(r= 0,568, p <0,001). Korelasyon grafigi Sekil 10°da gosterilmistir.

Sekil 10.

immulite_yumurta_class_grup_2: 1,00
R? Linear = 0,233

IMMUNOCAP_YUMURTA_SIGE_KUA_L

1,00 2,00

IMULATE_YUMURTA_SIGE_KUA_L

3,00 400

Immulite Yontemine gore Class 1-2 sonuglanan YA sIgE diizeylerinin
Immulite- ImmunoCap Korelasyon Grafigi

Immulite sistemiyle Class 3-4 sonuglanan YA sIgE diizeyleri ImmunoCap ile

karsilastirildiklarinda, iki yontem arasinda pozitif yonde anlamli korelasyon goriildii

(r=0,881,

Sekil 11.

IMMUNOCAP_YUMURTA_SIGE_kUA_L

p<0,001). Korelasyon grafigi Sekil 11°de gdsterilmistir.

immulite_yumurta_class_grup_2: 2,00
R2 Linear = 0,544
20,00

I 1500

o
=]
2
-

L) [
. jE S .

¥=0,47+0,24%% .
e o

o
=}
2

P

10,00 20,00

iIMULATE_YUMURTA_SIGE_kUA_L

30,00 40,00 50,00

Immulite Yontemine gore Class 3-4 sonuclanan YA sIgE diizeylerinin
Immulite- ImmunoCap Korelasyon Grafigi
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Immulite sistemiyle Class 5-6 sonug¢lanan YA sIgE diizeyleri ImmunoCap ile

karsilastirildiklarinda, iki yontem anlamli korelasyon goériilmedi (r=0,441, p=0,152).

Korelasyon grafigi Sekil 12°de gosterilmistir.

120,00

100,00

0,00

80,00

40,00

IMMUNOCAP_YUMURTA_SIGE_kUA_L

20,00

0o

immulite_yumurta_class_grup_2: 3,00

v=-44,61+1 0a%

R2 Linear =0,214

L S S

50,00

60,00

70,00

iIMULATE_YUMURTA_SIGE_kUA_L

80,00

90,00

100,00

Sekil 12. Immulite Yontemine gore Class 5-6 sonuclanan YA sIgE diizeylerinin
Immulite- ImmunoCap Korelasyon Grafigi

Immulite sistemiyle Class 1-2-3 sonuglanan YA sIgE diizeyleri ImmunoCap

ile karsilagtirildiklarinda, iki yontem arasinda pozitif yonde anlamli korelasyon

goriildii (r=0,821, p<0,001). Korelasyon grafigi Sekil 13’te gosterilmistir.

L

iIMMUNOCAP_YUMURTA_SIGE_KUA_L

@
=1
=]

ES
o
=

immulite_yumurta_class_grup: 1,00

y=-0,16+0,3"

® - . .

1000

IMULATE_YUMURTA_SIGE_kUA_L

1500

20,00

Sekil 13. Immulite Yontemine gore Class 1-2-3 sonuclanan YA sIgE diizeylerinin
Immulite- ImmunoCap Korelasyon Grafigi
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Immulite sistemiyle Class 4-5-6 sonuglanan YA sIgE diizeyleri ImmunoCap
ile karsilastirildiklarinda, iki yontem arasinda pozitif yonde anlamli korelasyon

gorildi (r=0,702, <0,001). Korelasyon grafigi Sekil 14’de gosterilmistir.

immulite_yumurta_class_grup: 2,00

120,00

100,00

80,00

60,00

40,00

y=-12,5+0,68%

iIMMUNOCAP_YUMURTA_SIGE_KUA_L

20,00 -

oy o % .~ " .

00

00 20,00 40,00 80,00 0,00 100,00

IMULATE_YUMURTA_SIGE_kUA_L

Sekil 14. Immulite Yontemine gore Class 4-5-6 sonuglanan YA sIgE diizeylerinin
Immulite- ImmunoCap Korelasyon Grafigi

Immulite sistemiyle oOlgiilen YA SIgE diizeyleri pozitif sonuglan hastalar
Immulite sistemiyle 6lgiilen siit sIgE diizeylerinin pozitif ve negatif olmasina gore iKi

gruba ayrilarak tekrar korelasyon analizi yapildi.

Hem siit sIgE hem YA SIgE pozitif olan 45 hasta vardi. Bu hastalarin
ImmunoCap ve Immulite sistemiyle 6l¢iilen YA sIgE diizeyleri karsilastirildiklarinda,
iki yontem arasinda pozitif yonde anlamli korelasyon goriildi (r=0,930, p<0,001).
Korelasyon grafigi Sekil 15°de gosterilmistir.
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R? Linear = 0,673
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[y=-2,27+0,54%
20,00 %

00 20,00 40,00 60,00 80,00 100,00

IMULATE_YUMURTA_SIGE_kUA_L

Sekil 15. Immulite ile Slgiilen siit sIgE diizeyleri pozitif sonuglanip Yumurta Pozitif
olan Hastalarin Korelasyon Nokta Grafigi

Immulite ile Olgiilen siit sIgE diizeyleri negatif sonuclanan ve Immulite
sistemiyle olgiilen YA sIgE diizeyleri pozitif sonuclanan 21 hasta vardi. Bu hastalarin
ImmunoCap ve Immulite sistemiyle dlgiilen YA sIgE diizeyleri karsilastirildiklarinda,
iki yontem arasinda pozitif yonde anlamli korelasyon gorildii (r=0,812, p<0,001).

(Sekil 16)

" R?Linear=0932
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Sekil 16. Immulite ile dlciilen siit sIgE diizeyleri negatif sonuclanip Yumurta Pozitif
olan Hastalarin Korelasyon Nokta Grafigi

Immulite yontemi ile dlgiilen YA sIgE diizeyleri Class 5-6 sonuglanan grupta
Immulite ve ImmunoCap sistemleri ile oOlgiilen YA sIgE diizeyleri

karsilagtirildiklarinda  anlamli  korelasyon goriilmedi. Onun digindaki tiim
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karsilastirmalarda iki yontem arasi pozitif yonde anlamli korelasyon goriildii. Tim

analizler Tablo 15’te gosterilmistir.

Tablo 15. YA sIgE diizeylerinin ImmunoCap ve Immulite sistemleri arasindaki
korelasyonun genel olarak ve derecelendirme sitemine gore siniflar iginde

degerlendirilmesi
n r p

Class 0-1-2-3-4-5-6 | 164 0,946 <0,001
(Genel Korelasyon)

Class 0 55 0,408 0,002
Class 1-2 54 0,568 <0,001
Class 3-4 43 0,881 <0,001
Class 5-6 12 0,441 0,152
Class 1-2-3 77 0,821 <0,001
Class 4-5-6 32 0,702 <0,001
Siit+ yumurta + 45 0,940 <0,001
Siit — yumurta + 21 0,812 <0,001
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5. TARTISMA

Calismamizda yumurta alerjisi siiphesi olan 0-18 yas araligindaki 164 hastanin
serumlarinda YA sIgE diizeylerinin tam kat1 yontemi kullanan ImmunoCap (Phadia,
Uppsala, Sweeden) sistemi ile yar1 kat1 yontemi kullanan Immulite (Siemens, Frimley,
UK) sisteminin korelasyonuna bakildi. Hastalarin %61’nin erkek oldugu,
semptomlarinin baslama yaslarinin ortancasinin 4 (2-6) ay oldugu, ilk bagvuru
yaslarinin ortancasinin 6 (4-8) ay oldugu goriildii. Hastalarin %92’°sinde besin ile
iligkili cilt semptomlar1 vardi ve %94,5’inde ek alerjik hastalik olarak atopik dermatit
eslik ediyordu. Hastalari % 17,7 sinde ailede alerjik hastalik ykdisii vardi. Hastalarin
Immulite sistemiyle ile dl¢iilen YA sIgE diizeylerinin ortancasi 1,60 (0,10- 8,49) kUa/
L olarak sonuglanirken, ayn1 anda alinan serumlarinda ImmunoCap sistemiyle ile
Olgiilen YA sIgE diizeylerinin ortancasi 0,45 (0,03- 2,4) kUa/ L sonuglandi. Immulite
sistemi ile Olciilen diizeylerin ortancast ImmunoCap ile Olgiilen diizeylerin
ortancasindan 3,55 kat daha fazlaydi. ImmunoCap ile yapilan Slgiimlerde Class 0
olarak sonuglanan 80 serum 6rneginin Immulite ile yapilan dl¢iimlerde 53’1 (%66,30)
Class 0 olarak sonuglanirken, 10’u (%12,50) Class 1, 14’ii(%17,50) Class 2, 3’1
(%3,80) Class 3 olarak sonuclandi. Hastalarin ImmunoCap sistemiyle ve Immulite
sistemiyle Ol¢iilen YA sIgE diizeyleri karsilastirildiginda, pozitif yonde anlamli

korelasyon goriildii.

Calismamizda hastalarin ilk basvuru yaslarinin ortancasi 6 (4-8) ay, YA sIgE
Ol¢tim yaslarmin ortancasi 11,4 (6,3-17,6) aydi. Xepapadaki ve ark. 2016 yilinda
yumurta alerjisi epidemiyolojisi lizerine yayimladig1 9 {ilkeyi igeren ¢ok merkezli
calismalarinda BYT ile yumurta alerjisi tanis1 alan hastalarin yaslarinin ortancasi 10,5
ay olarak bulunmustur (111). Osterballe ve ark. 2005 yilinda yaymladig
epidemiyolojik ¢alismada yumurta alerjisi sikliginin 2 yas altinda en yiiksek oldugu
yagla beraber sikliginin azaldigi gosterilmistir (19). Peters ve ark. 2017 yilinda
yayinladig1 ve besin alerjisi prevalansi inceledigi ¢alismada yumurta alerjisinin en sik
2 yas altinda goriildiigii sonra sikliginin yasla beraber azaldigi gosterilmistir (20).
Calismamiza dahil edilen hastalarin yagslarinin ortancasi literatiir ile uyumlu

bulunmustur.
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Hastalarimizin %611 erkek %39°1 kiz cinsiyetteydi. Boyano Matrinez ve ark.
2001 yi1linda yaymlanan yumurta alerjisi siiphesi olan ¢ocuklarda Y A sIgE diizeylerini
inceledikleri ¢alismada yumurta alerjisi stiphesi incelenen 81 hastanin %60,2’sinin
erkek oldugu ve en sik cilt semptomlarinin oldugu goriilmistiir (112). Nacaroglu ve
ark. tarafindan sIgE diizeylerinin ve DPT’ nin yumurta alerjisinde tanisal degerinin
inceledigi ¢alismaya dahil edilen 59 hastada yumurta alerjisi siiphesi olanlarinin
%66,1’nin erkek cinsiyette, yumurta alerjisi tanisi olanlarin %74,47’sinin erkek
cinsiyette oldugu goriilmistiir (113). Koplin ve ark. tarafindan 2012 yilinda
yayinlanan yumurta alerjisi i¢in ¢evresel ve demografik risk faktorlerini inceledigi
calismada erkek cinsiyetin yumurta alerjisi igin risk faktorii oldugu gosterilmistir (27).
Calismamiza dahil edilen hastalarda da Onceki calismalara benzer sekilde erkek

cinsiyet daha fazlaydi.

Calisma hastalarimizin bagvurularinda en sik cilt semptomlari (%92,6), olmak
tizere gastrointestinal semptomlar (15,8) ve solunum semptomlari (%6,1) vardi. Coklu
besin alerjisi olan 6 hastada anafilaksi 6ykiisii vardi. Hastalarimizin eslik eden atopik
hastaliklarina bakildiginda en sik atopik dermatit, daha az siklikla astim, proktokolit
ve bir hastada da eozinofilik 6zofajit tanis1 vardi. Xepapadaki ve ark. yumurta alerjisi
insidansi ve seyrini arastirdiklari ¢alismada 86 hastaya yapilan BYT sonrasi en sik cilt
semptomlar1 goriiliirken ikinci siklikta gastrointestinal ve sonrasinda solunum
semptomlart goriilmiistiir. Cilt semptomlari en sik lrtiker anjiyoddem seklinde
olmustur (111). Calismamizda hastalarda en sik goriilen cilt semptomu atopik dermatit
(%90,1) iken sonrasinda iirtiker ve anjiyoodemdi (%9,9). Calismamizda hasta
semptomlar1 ebeveyn beyani kaynakli ve fizik muayene ile o anda goriilen belirtiler
oldugu i¢in sonuglar farklilik gosterebilir. Nacaroglu ve ark. yaptigi caligmada
yumurta alerjisi siiphesi olan hastalarda, ebeveyn beyanina goére semptomlari
incelendiginde birinci sirada cilt semptomlari (%72,8’inde atopik dermatit, %
18,64 linde tirtiker anjiyoddem), sonrasinda solunum ve tigiincii sirada gastrointestinal
semptomlar vardi (113). Yumurta alerjisi ile atopik dermatit birlikteligi siktir. Erken
baslangicli atopik dermatit ve siddetli atopik dermatit olan hastalarda yumurta alerjisi
riski yiiksektir (28). Cocuklarda anafilaksi nedenleri arasinda besinler ilk sirada yer
alirken, besinler i¢inde yumurta siit cocuklarinda ikinci en sik tetikleyici ajandir.

Misirlioglu ve ark. 2017 yilinda yayinladigi ve anafilaksi tanist olan 48 infanti
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inceledigi ¢alismada siitten sonra ikinci siklikta yumurta (%25) yer almaktadir (61).

Calismamizda buldugumuz semptom siklig1 literatiir ile uyumlu bulunmustur.

Calismamizda hastalarin %82,3’1in ailesinde alerjik hastalik yokken %29 nun
ailesinde alerjik hastalik oykiisii mevcuttu. Grimshaw ve ark. 2020 de yayinladig1 bir
calismada yumurta alerjisi tanili 86 hasta ge¢mise doniik incelendiginde hastalarin
annelerinin %61’inde, babalarin %55’inde alerjik hastalik oldugu goriilmiistiir (28).

Bu retrospektif olarak yapildigi i¢in bizim ¢alismamizla farkliliklar olabilir.

Wang ve ark. tarafindan 2007 yilinda yayinlanan 6 ay- 21 yas arasi 50 hastanin
katildig1 ve 3 farkli sistemde 5 alerjenin c¢alisildig1 korelasyon calismasinda YA sIgE
diizeyleri i¢in ImmunoCap ve Immulite sistemler arasinda korelasyon oldugu fakat
Immulite sistemde Sl¢iimlerin ImmunoCap’ e 3,7 kat yiiksek oldugu saptanmusti.
Wang ve ark. bu ¢alismas1 Immulite ile 6l¢iilen sIgE diizeylerinin 6nceki ¢alismalarda
ImmunoCap ile elde edilen verilerde kullanilmamasi gerektigini 6nermektedir ve

kilavuzlarda kaynak olarak gosterilmektedir (13,114).

Lee ve ark. 2009 yilinda yayinlanan 283 hastada 10 inhalen alerjen ve 4 besin
alerjeninde Immulite ve ImmunoCap sistemlerinin korelasyonunu inceledigi
calismada 56 hastanin serumunda YA SIQE incelenmis ve iki sistem arasinda
istatistiksel olarak anlamli ve yiiksek korelasyon (n=56, r=0,816, p=<0,001)
saptamistir  (11). Bu c¢alisma ¢alismamizla uyumludur. Bu g¢alismada bizim
calismamizdan farkli olarak eriskin hastalar da dahil edilmistir. Bizim ¢alismamizda
sadece ¢ocuk hastalarin degerlendirildigi YA sIgE her iki sistemde korelasyon oldugu

goriildil.

Hamilton ve ark. 2011 yilinda yayinlanan 328 hastada yaptigi1 ve 3 besin
alerjeninde ImmunoCap sistem ve Immulite sistemlerinin korelasyonunu inceledigi
calismada yumurta alerjisi olan 1-16 yas aras1 120 hasta incelenmis ve YA sIgE i¢in
ImmunoCap ve Immulite sistemler arasinda yliksek korelasyon saptanmistir (n=120
r= 0,950 p<0,001) ve istatistiksel olarak bulunmustur. ImmunoCap ile 6l¢iilen YA
sIgE diizeyleri ortanca 21,9 (0,45-536.1) kUa/L sonuglanirken Immulite ile dl¢iilen
YA sIgE diizeyleri ortanca 98,7 (1,48-2370) kUA/L olarak sonuglanmistir. Bununla
birlikte Immulite/ImmunoCap oranlar1 ortanca 4.85 + 1,79 kUa/L olarak Immulite

Olciilen sIgE diizeyleri ImmunoCap sistemlere gor 4.85 + 1,79 kat daha yliksek
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Ol¢iildiigii bulunmustur (115). Bu ¢alisman pediatrik yas grubunda yapilmis olup

bizim caligmamizla ¢alismamiz ile uyumlu sonuglara ulasilmistir.

Graham ve ark. 2016 yilinda yaymlanan ¢alismasinda 2-13 yas arast BYT
kanitl ve/veya IgE aracili yumurta alerjisi Oykiisii olan 37 hasta incelenmistir.
Hastalarin semptom baslangic yasi ortanca 12 (4-96) ay olarak saptanmistir. Her iki
sistem arasinda yiiksek korelasyon saptanmistir (r=0,864 n=37 p<0,001) ve
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Immulite ile dlgiilen YA SIQE diizeyleri
ortanca 24,8 (0,72-100) kUa/L sonuglanirken ImmunoCap ile 6l¢iilen sonuglar 6,45
(0,33-100) KUA/L olarak sonuglanmistir. Bununla birlikte Immulite/mmunoCap
oranlar1 ortanca 3,02 + 1,44 kUa/L olarak Immulite ol¢iilen sIgE diizeyleri
ImmunoCap sistemlere gor 3,02 £ 1,44 kat daha yiiksek 6l¢iildiigii bulunmustur (116).
Bizim ¢alismamiza alinan ¢ocuklarin semptom basglama yaslarinin ortancasi 4 (2-6) ay
olarak sonuglandu. iki calisma arasidaki farkliligin sebebi bizim ¢alismamizda besin
iligkili atopik dermatit semptomlar1 gosteren hastalarin dahil edilmesi ile iliskili
olabilecegi diistiniildii. ImmunoCap ve Immulite sistemleri ile bakilan YA sIgE

sonuclarinin ¢galismamiza benzer sekilde korelasyon gdstermistir.

2016 yilinda yayinlanan ve 1561 ¢ocuk hastanin incelendigi daha kapsamli bir
caligmada yumurta, siit ve bugday alerjenleri ImmunoCap ve Immulite sistemlerinde
karsilastirilmistir. 436 hastanin YA SIgQE diizeyleri degerlendirildiginde Immulite ve
ImmunoCap sistemler arasinda yiiksek korelasyon saptanmistir (n=436 r: 0,950). Bu
calismadaki hastalarin cinsiyet dagilimimin bizim c¢alismamizla benzer oranlarda ve
yarisindan fazlasinda atopik dermatit kliniginin olmasi1 hasta grubumuza benzerlik
gostermektedir. Calismamizdaki bulgularimizla uyumlu olarak bu calismada da
yumurta aki SIQE diizeyleri Immulite sisteminde ImmunoCap sisteminden 3,7 kat daha

yiiksek sonuglanmustir (117).

Park ve ark. tarafindan 6 yasindan biiyiik ¢ocuklar ve erigskin hastalarin da
alindig1 baska bir ¢alismada, 209 hastada 8 inhalen ve 4 besin alerjenin Immulite ve
ImmunoCap yontemleriyle YA SIgE dl¢timlerinin korelasyonunu incelenmistir. Bizim
calismamizdaki bulgulara benzer sekilde Immunocap ve Immulite sistemlerinde
Olglilen yumurta aki sIgE diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif

korelasyon (r=0,890 p<0,001) saptanmigtir (118).
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Yang ve ark. tarafindan 204 eriskin hastada yapilan 10 besin ve 6 inhalen
alerjenin  ImmunoCap ve Immulite sistemleriyle o6l¢timlerinde korelasyonunun
inceledigi ¢alismada YA sIgE diizeylerine gére Immulite ve ImmunoCap arasinda

calismamiza benzer sekilde korelasyon (r= 0,881, p<0,001) saptanmustir (119).

Iyo ve Tagami’ nin 2021 yilinda yaymladigi 70 hastada ev tozu akari ve
yumurta alerjenleri ve komponentleri i¢in Immulite ve ImmunoCap sistem
korelasyonunu inceledikleri calismada 36 hastanin serum YA SsIgE diizeyleri
incelenmistir. Yapilan ¢alismada her iki sistemde 6l¢iilen YA SIgE diizeyleri arasinda

pozitif yonde anlamli korelasyon (r=0,885 n=36 p<0,001) gosterilmistir (120).

Onceki calismalarda olusturulan ve YA sIgE diizeylerine gore reaksiyon
Ongoriistinde bulunan %95 pozitif kestirim degerlerinin (cut-off degerleri)
olusturuldugu ¢alismalarin tamami ImmunoCap sistemi ile yapilmistir (121). Bununla
beraber yumurta ve diger besin alerjileri i¢in prognoz Ongoriicii degerlerin
olusturuldugu calismalar da ImmunoCap sistemi ile yapilmistir (7). Calismalarin
cogunda kullanildig1 i¢in ImmunoCap sistem sIgE 6l¢limii ig¢in géreceli altin standart
kabul edilmistir. Bu veriler klinisyenlerin yaygin kullandig1 yararli verilerdir.
Eliminasyon yapilan hastada BYT karar1 vermek i¢in ya da BYT 0Oncesi reaksiyon
riskini 6ngérmek i¢in kullanilmaktadirlar. Bununla birlikte persistan besin alerjisi

riskini ongermede ve prognoz hakkinda bilgi vermektedir(7).

Ulkemizde YA sIgE’nin tam kat1 ve yar1 kat1 olarak iki farkl1 yontemle bakilip
korelasyonunun gosterildigi, bildigimiz ilk c¢alisma olmasi agisindan bulgularimiz
degerlidir. Besin alerjilerinin genetik, cevresel ve kiiltiirel etmenlerden etkilendigi
bilindiginden, ¢alismamiz kendi popiilasyonumuzun verilerini yansitmaktadir.
Bununla birlikte uluslararast yapilan diger ¢alismalarin ¢ogunda tiim yas gruplar
degerlendirilirken, c¢alismamiz 0-18 yas arasi bireylerde YA sIgE diizeyleri
arastirilmistir. Hasta yas grubumuzun da yumurta alerjisi prevalansinin en yiiksek
oldugu yas grubunda [(6 (4-8) ay] olmasi ve oldukg¢a ¢ok sayida hastanin ¢alismaya

alinmig olmasi ¢calismamizin 6nemini arttirmaktadir.

Calismamizda coklu besin alerjisi diisliniilen hastalarda YA ve siit sIgE’leri

pozitif olan hastalarin YA sIgE’lerinin iki yontem arasi korelasyonu ile sadece YA
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sIgE pozitif olan hastalarin iki yontem arasi korelasyonu benzer olup ¢oklu besin

alerjisinin sIgE ol¢iimiinii etkilemedigi gosterilmistir.

Ancak literatiirde de bildirildigi iizere iki dl¢lim yontemi arasinda, test igin
kullanilacak 6rneklerin hazirlanma seklinden, analiz yontemine kadar olan asamalarda
farkliliklar oldugu i¢in, bu iki 6l¢tim yontemiyle elde edilen sIgE degerleri birbirlerinin
yerlerine kullanilmasi uygun degildir. Kullanimi1 ve erisimi daha kolay ve ekonomik
olan daha kisa siirelerde sonug veren yari kati yontem igin BYT planlanmasinda

yardimci olacak cut-off degerlerini belirlemek i¢in ¢caligmalara ihtiya¢ vardir.
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6. SONUCLAR

Calismamiza T.C. Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Sehir Hastanesi
Cocuk Alerji ve Immiinoloji Klinigine Ocak 2022- Agustos 2023 tarihleri
arasinda yumurta alerjisi siiphesi ile bagvuran veya takip edilen 0-18 yas
aras1 164 hasta dahil edildi.

Hastalarin 100'd (%61) erkek, 64'i (%39) kiz cinsiyetteydi.

Hastalarin 50’sinde (%30,5) sadece tekli besin olarak yumurta alerjisi
stiphesi varken, 114’{inde (%69,5) ¢oklu besin alerjisi siiphesi vardi.
Hastalarin semptomlarin baslama yaslarinin ortancast 4 (2-6) iken, ilk
basvuru yaslarinin ortancasi 6 (4-8) aydi.

Hastalarin yumurta aki (YA) sIgE 6l¢iim yaslarinin ortancasi 11,4 (6,3-
17,6) ay olarak saptandi.

Dogum &ykiisii bilgisine ulasabilen 102 hastanin, 66’s1 (%64,7) sezaryen
(CIS), 36’s1 (% 35,3) normal spontan vajinal yol (NSVY) ile dogum
Oykiisiine sahipti. Hastalarin gestasyonel yaslarinin ortancasi 39 (38-40)
hafta, dogum agirliklariin ortancas: 3288 (2980- 3580) gramdi.
Hastalarin sadece anne siitii alim siirelerinin ortancasi 6 (6-6) ay, ek gida
baslangi¢ yaglarinin ortancast 6 (6-6) ay, toplam anne siitii alimi
stirelerinin ortancasi 9 (6-14) ayda.

Hastalarin yumurta alimu ile iligkili dykiilerine bakildiginda; 152 hastanin
(%92,6) cilt semptomlari, 26 hastanin (%15,8) gastrointestinal sistem
semptomlari, 10 hastanin (%6,1) solunum semptomlari, 2 hastanin (%1,2)
kardiyovaskiiler sistem semptomlar: mevcuttu.

Cilt semptomlar1 gésteren 152 hastada klinik 137’sinde (%90,1) atopik
dermatit, 15’inde (%9,9) iirtiker-anjiyoddem seklindeydi.

Anaflaksi 6ykiisli olan 6 (%3,6) hastada vardi ve tamami ¢oklu besin
alerjisi olan hastalardi.

Hastalarin eslik eden alerjik hastaliklar1 incelendiginde; 155 hastada
(%94,5) atopik dermatit, 5 hastada (%3) astim, 6 hastada (%3,06) iirtiker ve
anjiyoddem, 6 hastada (%3,6) proktokolit, 1 hastada (%0,60) eozinofilik

Ozofajit tanis1 vardi.

58



12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

Hastalarin 135’nin (%82,3) ailesinde alerjik hastalik Oykiisii yokken
29’unun (%17,7) ailesinde alerjik hastalik 6ykiisii vardi. Ailesinde alerjik
Oykiisii olan hastalarin; 5’inin (%3) ailesinde astim, 13’iiniin (%38)
ailesinde alerjik rinit, 8’inin (%4,9) ailesinde atopik dermatit, 2’sinin
(%1,2) ailesinde besin alerjisi, 5’inin (%3) ailesinde ilag alerjisi olan birey
mevcuttu.

Tiim hastalarin yapilan tam kan sayimindaki eozinofil sayilarinin ortancasi
400 (230- 620) x10%/L olarak sonuglandi.

Tiim hastalarin 6lgiilen total IgE diizeylerinin ortancas: 30,4 (8,3-106,6)
IU/mL olarak sonuglandi.

Yumurta aki ekstresi ile DPT yapilan 60 hastanin 58’1 (%96,6) pozitif, 2’si
(%3,4) negatif sonuglandi. Pozitif deri prik testlerinde endurasyon
caplarinin ortancasi 4 (3-5) mm olarak sonuglandi.

Hastalarin Immulite sistemiyle ile 6l¢iilen YA sIgE diizeylerinin ortancasi
1,60 (0,10- 8,49) kUa/ L olarak sonuglanirken, ayni anda alinan
serumlarinda ImmunoCap sistemiyle ile dlgiilen YA SIgE sonuglarinin
ortancasi 0,45 (0,03- 2,4) kUa/ L sonuglandi.

Immulite sistemi ile dlgiilen diizeylerin ortancast ImmunoCap sistemi ile
oOl¢iilen diizeylerin ortancasindan 3,55 kat daha fazlaydi.

Yapilan gapraz karsilastirmada Immulite ile yapilan 6l¢timlerde ile Class
0 sonuglanan 54 serum 6rneginin ImmunoCap ile yapilan 6lgtimlerde 53’1
Class 0 (%98,1), 1’1 Class 3 (%1,9) olarak sonuglandi.

ImmunoCap ile yapilan 6l¢iimlerde Class 0 olarak sonuglanan 80 serum
orneginin Immulite ile yapilan 6l¢imlerde 53’1 (%66,30) Class 0 olarak
sonuglanirken, 10’u (%12,50) Class 1, 14°1i(%17,50) Class 2, 3’1 (%3,80)
Class 3 olarak sonuglandi.

Immulite ve ImmunoCap sistemleriyle dlciilen tiim YA sIgE diizeyleri
karsilagtirildiklarinda, iki yontem arasinda pozitif yonde anlamli
korelasyon gorildii (r= 0,946, p<0,001).

Immulite sistemiyle Class 0 sonuglanan YA sIgE diizeyleri ImmunoCap
ile karsilagtirildiklarinda, iki yontem arasinda pozitif yonde anlamli

korelasyon goriildii (r=0,408, p= 0,002).
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Immulite sistemiyle Class 1-2 sonuglanan YA sIgE diizeyleri ImmunoCap
ile karsilastirildiklarinda, iki yontem arasinda pozitif yonde anlamli
korelasyon goriildii (= 0,568, p <0,001).

Immulite sistemiyle Class 3-4 sonuglanan YA sIgE diizeyleri ImmunoCap
ile karsilastirildiklarinda, iki yontem arasinda pozitif yonde anlamli
korelasyon gorildii (r=0,881, p<0,001).

Immulite sistemiyle Class 5-6 sonuglanan YA sIgE diizeyleri ImmunoCap
ile karsilagtirildiklarinda, iki yontem anlamli korelasyon goriilmedi
(r=0,441, p=0,152).

Immulite sistemiyle Class 1-2-3 sonug¢lanan YA sIgE diizeyleri
ImmunoCap ile karsilastirildiklarinda, iki yontem arasinda pozitif yonde
anlaml1 korelasyon goriildii (r=0,821, p<0,001).

Immulite sistemiyle Class 4-5-6 sonuglanan YA sIgE diizeyleri
ImmunoCap ile karsilastirildiklarinda, iki yontem arasinda pozitif yonde
anlamli korelasyon goriildii (r=0,702, <0,001).

Immulite sistemiyle 6l¢iilen YA sIgE diizeyleri pozitif sonuglan hastalar
Immulite sistemiyle Olciilen siit sIgE diizeylerinin pozitif ve negatif
olmasina gore iki gruba ayrilarak tekrar korelasyon analizi yapildi.

Hem siit sIgE hem YA sIgE pozitif olan 45 hasta vardi. Bu hastalarin
ImmunoCap sistemiyle ve Immulite sistemiyle dlgiilen YA sIgE diizeyleri
karsilastirildiklarinda, iki yontem arasinda pozitif yonde anlamli
korelasyon gorildii (r=0,940, p<0,001).

Immulite ile 6lgiilen siit sIgE diizeyleri negatif sonuglanan ve Immulite
sistemiyle olgiilen YA sIgE diizeyleri pozitif sonuglanan 21 hasta vardi.
Bu hastalarin ImmunoCap sistemiyle ve Immulite sistemiyle 6l¢iilen YA
sIgE diizeyleri karsilastirildiklarinda, iki yontem arasinda pozitif yonde
anlaml1 korelasyon goriildii (r=0,812, p<0,001).

Calisgmamizda ¢oklu besin alerjisi diisliniilen hastalarda YA ve siit
sIgE’leri pozitif olan hastalarin YA sIgE diizeylerinin iki yontem arasi
korelasyonu ile sadece YA sIgE diizeyleri pozitif olan hastalarin iki
yontem arasi korelasyonu benzer olup ¢oklu besin alerjisinin sIgE

Olctimiinii etkilemedigi goriildii.
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31. Calismamiz sonucunda Immulite ile ImmunoCap arasinda pozitif yonde
anlamli Korelasyon goriildii ancak iki yontemin ¢alisma prensiplerinde
farklilik olmas1 nedeniyle iki yontemin birbiri yerine kullanilmasi veya

doniistiiriilmesi onerilmemektedir.
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