Dicle Tip Dergisi / Dicle Med ] (2023) 50 (4) : 568-577

& DICLETIP DERCISI

v DICLE MEDICAL JOURNAL

www.diclemedj.org

TIP FAKULTESI

Ozgiin Arastirma / Original Article

Cocuklarda Besin Proteini iliskili Alerjik Proktokolitin Klinik ve
Demografik Ozellikleri: Tek Merkez Deneyimi

Aylin Kont Ozhan"'1, Veysi Akbey /1, Aysu ilhan Yalaki" "1, Nazan Tékmeci" 2, Ali Demirhan" "3,
Tugba Arikoglu“~'1, Semanur Kuyucu =1

1 Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Immunoloji ve Alerji Hastaliklart Bilim Dal Ciftlikkdy Kampiisti, Mersin, Tiirkiye

2 Adiyaman Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Immiinoloji ve Alerji Hastaliklar1 Klinigi Adiyaman, Tiirkiye

3 Mersin Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Immiinoloji ve Alerji Hastaliklar1 Klinigi Mersin Entegre Saghk Kampiisii Mersin, Tiirkiye

Gelis: 28.09.2023; Revizyon: 18.12.2023; Kabul Tarihi: 19.12.2023

0z
Giris ve Amag: Besin proteini iligkili proktokolit (BPIAP), saghkl gériinen bebeklerde sik karsilagilan, genellikle yasamin ilk alt1 ayinda kanli diskilama
ile karakterize bir besin alerjisidir. Bu ¢calismada klinigimize kanh diskilama sikayeti ile bagvuran ve BPIAP tamsi konulan hastalarin klinik ve

laboratuvar bulgular1 degerlendirilerek 6zellikle klinisyenlere tipik sunum, beslenme yonetimi stratejileri ve prognoz hakkinda daha fazla bilgi
saglanmasi amaglanmistir.

Yontemler: Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk immiinoloji ve Alerji Klinigi'nde Ocak 2020-Ocak 2023 tarihleri arasinda kanli digkilama ile
basvuran ve BPIAP tanis1 konulan 48 hastanin dosyalari retrospektif olarak degerlendirildi. Hastalarin yasi, cinsiyeti, dogum 6zellikleri, tan1 yasi,
semptomlari, semptomlarin baglangi¢ yasi, beslenme sekli, beslenme 6ykiisii, eslik eden alerjik hastaliklari, fizik muayene bulgulari, eozinofili varlig,
total immiinglobulin E (IgE) diizeyi, deri prik testi, besin spesifik IgE diizeyleri, besin yiikleme testi, uygulanan besin eliminasyonu, eliminasyon diyeti
stiresi, tolerans gelisme stiresi ve yasi kayit altina alind1.

Bulgular: Cahgmaya 29 (%60) erkek, 19 (%40) kiz olmak iizere toplam 48 BPIAP tanis1 alan olgu dahil edildi. Semptomlarin baglama yas1 median iig
ay (25-75 persentil: 2-4 ay), tan1 alma yags1 ise median dort aydi (25-75 persentil: 2,25-6 ay). Semptomlar bebeklerin 30’unda (%62,5) sadece anne siitii
ile beslenirken, 12’sinde (%25) ise hem anne siitii hem de formula mama alirken ortaya ¢ikti. En sik eslik eden atopik hastalik ise atopik dermatit idi
(n=8, %16,6). Tiim hastalarda kanli gaita goriliirken, alt1 hastada (%12,5) sadece kanl gaita, 22 hastada (%45,8) ek olarak mukus vardi. En yaygin
neden olan besin inek siitiiydii (n=34, %70,8) ve 29 hastada (%60,4) tek basina sorumluydu. ikinci sorumlu besin ise yumurtaydi (n=15, %31,25). Inek
siitli proteini eliminasyonu 34 hastada (%70,8) uygulandi. Bu hastalarin altis1 (%17,6) tek basina inek siitii eliminasyon diyeti yaparken, 18 hastada
(%52,9) eliminasyon diyetine ek olarak ileri derecede hidrolize formula (eHF), 10 hastada (%29,4) ise aminoasit bazh formula (AAF) verildi. Tekli
eliminasyon, siit disinda 11 hastada (%23) yumurta, bir hasta da ceviz (%2), bir hastada susam (%2) ve bir hastada tavuk (%2) i¢in uygulandi.
Calismamizda toplam 39 hastada (%81,3) tolerans gelisti. Hastalarda median tolerans gelisme yas1 12 ay (25-75 persentil: 10-18 ay) idi.

Sonug: BPIAP'1n prognozu iyi olmasina ragmen semptomlar hekimlerde ve ailelerde ciddi bir kaygiya yol agmakta, bunu gereksiz tetkikler ve invaziv
girisimler takip etmektedir. Siit ve yumurta en sik sorumlu besinler olmakla birlikte tavuk, ceviz, susam gibi farkli besinlerinde BPiAP’a neden
olabilecegi akilda tutulmalidir. Calismamiz, BPIAP'1n iyi klinik seyrini desteklemektedir. Tolerans genellikle ilk bir yil icinde gelismekle birlikte bazi
hastalarda semptomlar daha uzun siire devam edebilir. Bu nedenle hastalar daha uzun stire takip edilmelidir.
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Clinical and Demographic Features of Food Protein-Induced Allergic Proctocolitis in
Children: A Single Center Experience

Abstract

Objective: Food protein-induced proctocolitis (BPIAP) is a food allergy that occurs frequently in apparently healthy infants and is characterized by
bloody stools, usually in the first six months of life. In this study, we aimed to evaluate the clinical and laboratory findings of patients who presented to
our clinic with bloody stools and were diagnosed with BPIAP, and to provide clinicians with more information about the typical presentation,
nutritional management strategies and prognosis.

Method: The records of 48 patients diagnosed with BPIAP who applied to the Pediatric Inmunology and Allergy Clinic of Mersin University Faculty of
Medicine with the complaint of bloody stool between January 2020 and January 2023 were retrospectively reviewed. Patients' age, gender, birth
characteristics, age at diagnosis, symptoms, age at onset of symptoms, diet, nutritional history, accompanying allergic diseases, physical examination
findings, presence of eosinophilia, total immunoglobulin E (IgE) level, skin prick test, atopy, food-specific IgE levels, oral food challenge test, food
elimination applied, elimination diet duration, tolerance development time and age were recorded.

Results: A total of 48 patients diagnosed with BPIAP were included in the study; 29 (60%) of which were males and 19 (40%) were females. The
median ages at symptom onset and the diagnosis were three months (25-75 percentile: 2-4 months), and four months (25-75 percentile: 2.25-6
months) respectively. While 30 (62.5%) infants with symptoms were breastfed only, 12 (25%) received both breast milk and formula. The most
common associated atopic disease was atopic dermatitis (n=8, 16.6%). While bloody stools were observed in all patients, six (12.5%) patients only had
bloody stools and 22 patients (45.8%) had additional mucus. The most common cause was cow's milk (n=34, 70.8%) and it was the sole culprit in 29
patients (60.4%). The second most common trigger was eggs (n=15, 31.25%). Elimination of cow's milk protein was performed in 34 patients (70.8%).
Six of these patients (17.6%) received a cow's milk elimination diet alone, whereas 18 patients (52.9%) received a highly hydrolyzed formula (eHF) in
addition to the elimination diet, and 10 patients (29.4%) received an amino acid-based formula (AAF). Single elimination, was performed for eggs in
11 patients (23%), walnuts in one patient (2%), sesame in one patient (2%), and chicken meat in one patient (2%). In our study, tolerance developed
in 39 patients (81.3%). The median age of tolerance development in patients was 12 months (25-75th percentile: 10-18 months).

Conclusion: Although the prognosis of BPIAP is good, symptoms cause great concern among physicians and families, followed by unnecessary tests
and invasive procedures. Milk and eggs are the most commonly responsible foods, however it should be kept in mind that different foods such as
chicken, walnuts and sesame can cause BPIAP. Our study confirms the good clinical course of BPIAP. Although tolerance usually develops within the
first year, symptoms may persist longer in some patients. Therefore, patients should be followed for a longer period.

Keywords: Food allergy, allergic proctocolitis, bloody stools, cow's milk allergy.

GIRIS
Besin alerjisi, prevalansi giderek artan, kisinin

ve ailesinin hayat kalitesinde bozulmaya neden
olan, bazi durumlarda ciddi morbidite ve

ozellikleri, semptom paternleri ve Kklinik
seyirleri ile birbirlerinden ayrilirlar. Kesin
prevelans tam belirlenememis olsa da bunlar
arasinda en sik gériilen BPIAP tir35,

mortalite nedeni olabilen 6nemli bir halk sagligi
sorunudurl2. Bir besinin alimi sonrasinda
gelisen herhangi bir reaksiyon ters besin
reaksiyonu; ters besin reaksiyonunun immiin
aracili olmasi durumunda bu reaksiyon besin
alerjisi olarak tanimlanir3. Besin alerjisi altta
yatan immiinolojik  mekanizmaya  gore
immunglobulin E (IgE) aracih, IgE aracili
olmayan (non-IgE) ve mikst (karma) olarak ti¢
gruba ayrilmaktadir. Non-IgE besin alerjilerinin
cogu gastrointestinal sistemi
ilgilendirmektedir4. Gastrointestinal sistemi
etkileyen non-IgE besin alerjileri arasinda;
besin proteini iliskili proktokolit (BPIAP), besin
proteini iliskili enterokolit ve besin proteini
iliskili enteropati sayilmaktadir. Bu hastaliklar
benzer semptom gostermesine ragmen klinik

BPIAP, anne siitii alan ve saghkli gériinen bir
bebekte kanli diskilama ile karakterize bir besin
alerjisidir. Kanli diskilamaya mukus, ishal,
artmis gaz varlg, aralikh kusma da eslik
edebilir. Ik goriilme yas1 bir giinden alt1 aya
kadar degismekle birlikte genellikle bir ila dort
hafta arasinda baslar6. Insidansi %0,16-17
arasinda degistigi bildirilmistir?.8.

Tetikleyici besinler, cografik bolgelere ve
beslenme aliskanliklarina goére degismekle
birlikte en sik sorumlu besin anne siiti
araciligiyla gecen inek siitii proteinidir. Soya,
yumurta, bugday ve balik gibi diger besinlerde
tetikleyici olarak bildirilmistir®. Formula ile
beslenen bebeklerde tipik olarak inek stti ve
soya BPIAP semptomlarina neden olurken anne
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sutl ile beslenen bebeklerde genellikle inek
suitli, soya, yumurta ve misir proteinleri
sorumlu olabilmektedirl0. Anne siitlinden gecen
besin proteinleri distal sigmoid kolon ve
rektumda inflamatuar yanita neden olur.

Immatiir Immiun sistem, intestinal
permeabilitedeki  degiskenlik ve genetik
yatkinlhlk  6ne  siirilen risk  faktorleri
arasindadir®.

BPIAP tanisi i¢in spesifik bir laboratuvar testi
mevcut degildir. Deri prik testi (DPT), atopi
yama testleri ve spesifik immiinglobulin-E (IgE)
testlerinin duyarliliklar1 diisiiktiirlt. Alternatif
olarak endoskopi/biyopsi yapilabilir; ancak
bulgular hastaliga 6zgti degildir ve bu hassas yas
grubu icin ¢ok invazivdir. Bu nedenle
semptomlar1 BPIAP ile uyumlu olmayan,
eliminasyon diyetine yanit vermeyen ve siddetli
olgularla simirlandirilmas1  6nerilmektedir?.
BPIAP tanisi, tetikleyici besinin diyetten
eliminasyonu sonrasi diskidaki kanamanin 72-
96 saat icinde diizelmesi (iki haftaya kadar
uzayabilir) ve genellikle iki-doért hafta siiren
eliminasyon diyeti sonrasi yapilan besin
yiukleme testinde semptomlarin tekrar
gorilmesi ile konulmaktadiriti2,

BPIAP tedavisi, sorumlu besin alerjeninin
eliminasyonu yani diyetten c¢ikarilmasidir®.
Sadece anne siitii ile beslenen infantlarda
anneye besin eliminasyonu verilir. Bu slirecte
anne sutiniin yetersiz oldugu ya da hi¢ olmadigi
durumlarda ileri derecede hidrolize formula
(eHF), yanit yoksa aminoasit bazli formula
(AAF) verilmesi 6nerilmektedir3>.

BPIAP’In olumlu bir prognoza sahip oldugu
kabul edilmektedir!3. Sorumlu besin alerjeninin
anne ve/veya bebegin diyetinden ¢ikarilmasi ile
cogunlukla semptomlarin ortadan kayboldugu
gorillir. Bununla birlikte BPIAP  tanili
bebeklerin  yaklasik  %?20’sinde  annenin
diyetinde herhangi bir degisiklik yapilmadan
kanamanin  kendigilinden  diizeldigi de
bildirilmistirl4. Semptomlara neden olan besin,
eliminasyon diyeti baslandiktan genelde 6-12
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ay sonra tekrar annenin ve/veya bebegin
beslenmesine eklenerek tolerans gelisimi
degerlendirilirl>. Hastalarin ¢ogunda ilk bir yas
olmak {zere, genellikle bir-li¢ yaslarinda

sorumlu besine karsi tolerans
gelismektedirl1.13,
BPiAPIn prevalansi, tanisi, yonetimi ve

prognozuna iliskin veriler olduke¢a kisithdir.
Farkli sosyokiiltiirel 6zelliklere ve beslenme
aliskanliklarina sahip tlkelerde hastaligin
prognozu bilinmedigi i¢in, klinisyenlere tipik
prezentasyon hakkinda daha fazla bilgi,
beslenme yonetimi stratejileri ve prognoz
hakkinda genel bir bakis acgis1 saglamak
amaciyla klinigimize kanl diskilama sikayeti ile
basvuran ve BPIAP tanisi konulan hastalarin
klinik ve laboratuvar ozellikleri
degerlendirilmistir.

YONTEMLER

Calismamiza Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi
Cocuk Immiinoloji ve Alerji Klinigi'nde Ocak
2020-Ocak 2023 tarihleri arasinda kanh
diskilama ile basvuran ve BPIAP tanisi konulan
48 hastanin dosyalar1 retrospektif olarak
degerlendirildi. Dosyalarda eksik verileri olan,
diizensiz takipte , < 6 ay olan, besin
eliminasyonu sonrasi tekrar maruziyette BPIAP
tanis1 dogrulanmayan, kanli ishale yol acan
enfeksiyonu olan, anal fisslir, perianal
dermatit/ekskoriyasyon, invajinasyon,
pihtilasma kusurlari, nekrotizan enterokolit,
inflamatuar bagirsak hastaliklar;, K vitamini
eksikligi ve immiin yetmezligi olanlar calisma
dis1 birakildi.

Hastalarin yasi, cinsiyeti, dogum 6zellikleri, tani
yasl, semptomlari, semptomlarin baslangic yas,
beslenme sekli, anne siitii alim siiresi ve ek
besin-mama  kullanimi  bilgilerini iceren
beslenme 6ykiisi, eslik eden alerjik hastaliklari,
ailede alerjik hastalik 6ykiisii, semptom ortaya
ciktigindaki beslenme durumu, fizik muayene
bulgulari, eozinofili varligi, total IgE diizeyi ,
DPT, besin spesifik IgE diizeyleri, besin yiikleme
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testi, uygulanan besin eliminasyonu,
eliminasyon diyeti siiresi, tolerans gelisme
suiresi ve yasi kayit altina alind1.

BPIAP tanisi, dykiisii ve klinik bulgular1 uyumlu
olan bebek ve/veya annelerde siipheli besinin
diyetten cikarilmasindan sonra semptomlarin
diizelmesi ve ayni besin ile tekrar provokasyon
sonrasinda semptomlarin yinelenmesi ile
konuldu1617,

[gE duyarliliginin olup olmadigini tespit etmek
amaciyla DPT ve spesifik IgE 6l¢limii yapildi.
DPT’nde, klinik oykiide stiphelenilen besinlerle
birlikte bebeklerde sik goriilen besin alerjenleri
olan inek siitli yumurta, bugday, soya, yer
fistigl, findik, ceviz, balik, susam, mercimek
antijenleri (Lofarma, Milan, Italy) mikrolancet
araciligiyla sirta uygulandi. Histamin (10
mg/mL) (Lofarma, Milan, Italy) ve serum
fizyolojik sirasiyla pozitif ve negatif kontroller
olarak kullanildi. Test sonucu 15 dakika sonra
degerlendirildi. Negatif kontrolden > 3 mm
ortalama endurasyon c¢apt olmasi ve
beraberinde eritemin eslik etmesi pozitif olarak
kabul edildi. Spesifik IgE diizeyi, immuno-CAP
sistemi (Phadia, Uppsala,Sweden) kullanilarak
oOlctildii ve herhangi bir alerjene karsi 20,35
kUA/L spesifik IgE degerleri pozitif kabul edildi.

Oral besin yiikleme testi, hem taniyi
dogrulamak hem de toleransi degerlendirmek
amaciyla yapildi. Annenin diyetinden siipheli
besinin c¢ikarilmasiyla 72-96 saat icerisinde
semptomlar1 gerileyen hastalara siddetli
olmayan olgularda iki hafta, siddetli olgularda
dort hafta sonra besin ytlikleme testi uygulanda.
Taninin dogrulanmasindan sonra eliminasyon
diyetine devam edildi ve basarii bir
eliminasyon periyodundan tg¢-alti ay sonra
tolerans gelisimini degerlendirmek igin besin
yukleme testi yapildi. Semptomlarin
tekrarlamasi1 durumunda eliminasyon diyetine
devam edildi ve basarisiz besin yiikleme
testinden tlg¢-alti ay sonra tekrar deneme
yapildi. Cogu hastamizda (n=33) besinler evde
ebeveynleri tarafindan verildi. Bununla birlikte

siddetli BPIAP olanlar, IgE duyarhhg ve
ebeveynleri asir1 endiseli olan hastalara (n=15)
hastanede besin yiikleme testi uygulandi.
Takipte ebeveynler telefonla arayarak ya da
poliklinigimize gelerek provokasyon sonuclari
hakkinda bilgi verdiler. Ebeveynler tarafindan
kazara besin aliminin oldugu durumlarda
herhangi bir semptom gortilmediyse diyete son
verildi ve takibe alind1.

Calisma icin Mersin Universitesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu'ndan 2023/512 karar
numarasl ile onay alindi.

istatiksel Analizler

Arastirmadan elde edilen veriler kodlandiktan
sonra Jamovi version 2.23.26  paket
programinda bilgisayara aktarildi ve analiz
edildi. Kategorik veriler say1 ve ylizde (%) ile
ifade edildi. Istatistiksel analizlerde 6lciimsel
degiskenlerin normal dagilima uygunlugu
“ShapiroWilk Testi” ile degerlendirildi ve
sayisal veriler normal dagilima uymadig: i¢in
median (25-75 persentil) olarak ifade edildi.

BULGULAR

Calismaya 29 (%60) erkek, 19 (%40) kiz olmak
lizere toplam 48 BPIAP tanisi alan olgu dahil
edildi. Semptomlarin baslama yas1 median li¢ ay
(25-75 persentil: iki-dort ay), tan1 alma yasi ise
median dort aydi (25-75 persentil: 2,25-6 ay).
Semptomlar bebeklerin 30’'unda (%62,5) sadece
anne sitii ile beslenirken, 12’sinde (%25) ise hem
anne siti hem de formula mama alirken ortaya
cikti. Eslik eden atopik hastaliklardan ise en fazla
atopik dermatit (n=sekiz, %16,6), ikinci sirada ise
urtiker (n=yedi, %14,5) tespit edildi. Tim
hastalarda kanhi diskilama goriiliirken, alt1
hastada (%12,5) sadece kanh diskilama, 22
hastada (%45,8) ek olarak mukus, sekiz hastada
(%16,6) ek olarak kolik, sekiz hastada (%16,6) ek
olarak kusma ve dort hastada (%8,3) ek olarak
ishal vardi. Hastalarin Kklinik ve demografik
ozellikleri Tablo I'de verilmistir.

En yaygin tetikleyici olan besin inek sttiydi
(n=34, %70,8) ve 29 hastada (%60,4) tek basina
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sorumluydu. Ikinci sorumlu besin ise yumurtaydi
(n=15, %31,25). 43 hastada (%89,6) tekli besin
alerjisi bulunurken, bes hastada (%10,4) ¢oklu
besin alerjisi vardi. Coklu besin alerjisinde en sik
siit ve yumurta (n=dort, %8,3) birlikteligi goruldii
(Tablo-I).

Tablo I: Besin proteini iligkili alerjik proktokolit
olgularinin demografik ve klinik 6zellikleri
Ozellikler n (%)
Cinsiyet

Erkek 29 (60)
Kiz 19 (40)
Semptom baslama yasi (ay)* 3 (2-4 ay)
Tani yasi (ay)* 4 (2,25-6 ay)
Sorumlu besin

Sit 29 (60,4)
Yumurta 11 (22,9)
Ceviz 1(2,1)
Susam 1(2,2)
Tavuk 1(2,2)
Sit+yumurta 4 (8,3)
Sit+susam 1(2,1)
Eslik eden atopik hastalik

Atopik dermatit 8 (16,6)
Urtiker 7 (14,5)
Epizodik vizing 2 (4,16)
Anafilaksi 1(2)
Ailede atopik hastalik 11 (23)
Semptom basladiginda beslenme durumu

Sadece anne sutu 30 (62,5)
Sadece formula 24,2
Anne siti+formula 12 (25)
Anne siti+tamamlayici gida 2(4,2)
Anne suti+formula+tamamlayici gida 24,2
Semptomlar

Kanli gaita 48 (100)
Sadece kanli gaita 6 (12,5)
Ek olarak mukus 22 (45,8)
Ek olarak kusma 8 (16,6)
Ek olarak kolik 8 (16,6)
Ek olarak ishal 4 (8,3)
Tekli besin alerjisi 43 (89,6)
Coklu besin alerjisi 5(10,4)
Eliminasyon diyeti

Tekli 43 (89,3)
Coklu 5(10,4)
Terapd6tik formula kullanimi

Aminoasit 10/34 (29,4)
lleri derecede hidrolize 18/34 (52,9)
Kullanmadi 6/34(17,6)
Tolerans geligimi 39 (81,3)
Tolerans gelisme zamani (ay)* 12 (10-18)
Tolerans gelisme yasi

0-12 ay 21 (54)
13-24 ay 16 (41)
>24 ay 2(5)

* median (25-75 persentil)

Dicle Tip Dergisi / Dicle Med ] (2023) 50 (4) : 568-577

[gE duyarhlig1 tiim hastalarda degerlendirildi.
DPT yedi hastada (%14,58) pozitif (iki hasta siit,
lic hasta yumurta, iki hasta slit+yumurta), besin
spesifik IgE dilizeyi dokuz hastada (%18,75)
pozitif (iki hasta siit, bes hasta yumurta, iki
hasta siit+yumurta), iki hastada ise hem DPT
hem de besin spesifik IgE pozitif (bir hasta siit,
bir hasta siit+yumurta) bulundu. Deri testi
ve/veya spesifik IgE pozitif olan 18 hastanin
liclinde (%16,6) provokasyon sirasinda IgE
aracili reaksiyon gozlendi. Gelisen
reaksiyonlarin ikisi trtiker, biri ise tlrtiker ve
atopik dermatit alevlenmesiydi.

Hastalarin  %23’linde  (n=11) eozinofili
(>500/pL) mevcuttu. Total IgE dizeyi ise
median 48 IU/ml (25-75 persentil:15-150)

olarak saptandi.  Hastalarin laboratuvar
bulgular1 Tablo II'de verilmistir.
Tablo 1I: Besin proteini iligkili alerjik proktokolit
olgularinin laboratuvar ézellikleri
Laboratuvar n (%)
Absoll eozinofil sayisi (mm3)* 295 (190-490)
Eozinofil sayisi > 500/mm3 11 (22,9)
Total immunglobulin E, IU/ml* 48 (15-150)
Deri prik testi
Negatif 41(85,41)
Pozitif 7 (14,58)
Sut 2 (4,16)
Yumurta 3(6,25)
Sit+yumurta 2 (4,16)
Besin-spesifik immunglobulin E
Negatif 39 (81,25)
Pozitif 9 (18,75)
Sut 2 (4,16)
Yumurta 5(10,41)
Sit+yumurta 2 (4,16)
* median (25-75 persentil)
Hastalarin 43’tinde (%89,3) tekli besin

eliminasyonu yapilirken bes hasta (%10,4)
coklu besin eliminasyonu yapildi. inek siitii
proteini eliminasyonu 34 hastada (%70,8)
uygulandi. Bu hastalarin altis1 (%17,6) tek
basina inek siitli eliminasyon diyeti yaparken,
18 hastada (%52,9) eliminasyon diyetine ek
olarak eHF, 10 hastada (%29,4) ise AAF verildi.
Tekli eliminasyon stit disinda 11 hastada (%23)
yumurta, bir hasta da ceviz (%2), bir hastada
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susam (%2) ve bir hastada tavuk (%?2) icin
uygulandi.

Calismamizda toplam 39 hastada (%81,3)
takipte tolerans gelisti. Hastalarda median
tolerans gelisme yasi1 12 ay (25-75 persentil: 10-
18 ay) idi. 21 hastada (%54) < 12 aylik iken, 16
hastada (%41) 13-24 ay arasinda, iki hastada
ise (%5) 24 ay uzerinde tolerans gelisti. 24
aydan sonra tolerans gelisen bir hastada
yumurta, diger hastada hem siit hem yumurta
sorumlu besindi. Tolerans gelisimi icin
degerlendirme yapilan ve tolerans gelismeyen
Ui¢ hastanin yaslar1 16 ay, 20 ay ve 30 ay olup
sirasiyla yumurta, susam ve ceviz sorumlu
besinlerdi. Tolerans gelismeyen dokuz hastanin
lictinde (%33,3) sorumlu besin ile IgE aracili
duyarlanma mevcuttu. Alt1 hastanin ise makale

yazildigi sirada henitiz tolerans
degerlendirilmesi yapilmamisti.
Calismamizda hastalarin deri prik testi

pozitifligi, besin spesifik IgE pozitifligi, total IgE
degeri ve eozinofili varliginin tolerans gelisme
sliresine ve yapilan eliminasyon diyet sayisina
etkisine bakilmistir. Tolerans gelisme siiresi ile
besin spesifik IgE pozitifligi (p=0,772), besin
deri prik testi pozitifligi (p=0,138), eozinofili
varhig1 (p=0,335) ve total IgE degeri (p=0.829)
arasinda istatistiksel olarak anlaml bir sonug
elde edilememistir. Ayrica yapilan eliminasyon
diyeti sayis1 ile besin spesifik IgE pozitifligi
(p=0,231), besin deri prik testi pozitifligi
(p=0,562), eozinofili varlig1 (p=0,092) ve total
IgE degeri (p=0.776) arasinda da istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik saptanmamistir.
BPIAP semptomlarinin  baslama yasinin
remisyon sliiresine  ve coklu diyet
eliminasyonuna etkisi degerlendirilmis olup,
istatistiksel ~ olarak  anlamli  bir iliski
bulunamamistir (sirasiyla p=0,055, p=0,751).

TARTISMA

BPIAP, infantlarda rektal kanamanin sik goriilen
bir nedenidir ve bir yasindan kiiciik bebeklerde
kolitin en onemli nedenlerinden biri olarak

kabul edilir’8. Bu calismada BPIAP tanisi alan
bebeklerin klinik ve laboratuvar ozellikleri
degerlendirilmistir.

BPIAP, 6zellikle sadece anne siitii ile beslenen
bir ila alti aylik bebeklerde rektal kanama
nedenidir. Cogunlukla anne siitii yoluyla gecen
inek siitii proteine karsi olusan bir immiin yanit
sonucu gelismektedirl21419,  Calismamizda
hastalarimizin %91’inde (n=44) baslangi¢ yasi
< 6 ay idi. BPIAP semptomlar1 yasamin ilk alti
ayinda goriilebilsede, ¢cogu hasta bir ile dort

hafta arasinda semptom yasamaktadirZ0,
Tiirkiye’de 132 BPIAP'I1 bebegin
degerlendirildigi bir c¢alismada, hastalarin

%38,3’'de semptomlarin yenidogan doneminde
basladigr bildirilmistiri8. Calismamizda %20
hastada (n=10) semptomlar yenidogan
déneminde baslamistir. BPIAP semptomlarinin
erken ortaya ¢lkmasi,  sensitizasyonun
intrauterin donemde basladigini
diistindiirmektedir0.21,

BPiAP’l1 hastalarin yarisindan fazlasi emzirilen
bebeklerdir320.22,  Hastalarimizin  %62,5’si
(n=30) literatiir ile uyumlu olarak semptom
oldugu donemde sadece anne siti ile
beslenmektedir. Anne siitiinde bulunan IgA'nin

besin  antijenlerine  baglanarak  kolon
mukozasinda inflamasyona ve eozinofil
aktivasyonuna neden oldugu
diistintilmektedir20,

Bebeklik déneminde BPIAP’1 tetikleyen bircok
besin vardir, ancak olgularin cogundan inek
stitii proteini sorumludur. Bunu yumurta,
bugday, findik, piring, misir, soya, mercimek,
balik ve et gibi diger besinler takip eder422.23,
Daha onceki calismalarda nedensel besinler
Lake ve ark.!? tarafindan %65 siut, %19
yumurta, %6 misir ve %3 soya; Lucareli ve
ark.1® tarafindan %50 siit, %28 yumurta, %14
piring ve %7 bugday olarak bildirilmistir.
Literatiir ile uyumlu olarak c¢alismamizda
BPIAP1 tetikleyen besinlerin basinda inek siitii
proteini gelirken (%70,8), bunu yumurta
(%31,25) takip etmistir. Ancak literatiirdeki
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tim sonuclarin farkhh cografik bolgelerde
ginlik pratikte uygulanmasi, beslenme
aliskanhigr ve Kkiltiirel farkhiliklar nedeniyle
mantikli goriinmemektedir. Literatiirde
nispeten fazla goriilmiis olmasina ragmen bizim
calismamizda soya veya misirin hi¢ gérilmemis
olmasi bu durumu desteklemektedir. Bununla
birlikte nadir olmakla birlikte hastalarimizda
tetikleyici besin olarak tavuk, ceviz ve susam da
tespit edilmistir. Lucarelli ve ark.1® ¢coklu besin
alerji sikligin1 %5 olarak bildirirken, Koksal ve
ark'nin!® calismasinda bu oran %34’e kadar
cikmaktadir. Bizim calismamizda ¢oklu besin
alerjisi sikligi %10,4 (n=5), sit ve yumurta
birlikteligi ise en sik goriilen Dbesin
kombinasyonu (n=4) olarak bulunmustur.

BPIAP kanli diskilama ve mukus BPIAPIn
bashica belirtileri olmakla birlikte ile ishal,
kusma veya kolik gibi baska semptomlarda eslik
edebilir'120, Hastalarimizin tiimiinde kanh
diskilama goruliirken, en sik eslik eden
semptom mukus (%45,8) olup literatiir ile
benzerdir.

Atopik dermatitin varhigi, BPIAP gelisimi icin
risk faktori olarak tanimlanmistirs.
Hastalarimizin %16,6’sinda (n=sekiz) basvuru
aninda atopik dermatit birlikteligi saptanmistir.
BPIAP hastalarinin ailelerinde atopi oran1 %25-
29,5 arasinda degismektedir® 182024,
Calismamizda bu oran %23 (n=11) olup
literatiir ile uyumlu bulunmustur.

BPIAP, IgE aracili bir hastalik olmadigindan,
besin spesifik IgE pozitifligi karakteristik bir
bulgu degildir. Literatiirde BPIAP ve diger non-

IgE besin alerjilerinde besine Kkarsi IgE
sensitizasyonu %10-30 arasinda
bildirilmektedirll. Hastalarimizin %33’tinde

(n=16) DPT ve/veya besin spesifik IgE pozitif
bulunmustur. En fazla DPT pozitifligi saptanan
besin yumurta olup, literatiirdeki ¢alismalar ile
benzerdir?s. IgE duyarlihginin BPIAP’ taki sikhig
ve etkisi net olarak bilinmemektedir. Erdem ve
ark.24 calismasinda iki yasindan sonra hastaligi
devam eden 12 ¢ocugun %41,6’ sinda deri prik
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testi pozitifligi saptanmistir. Yakin tarihli bir
calismada, BPIAP’ 1 37 ¢ocugun altisinda (%16)
[gE duyarlanmasi olup tolerans gelistirme hizi
ve yasinin IgE duyarlanmasi olan ve
olmayanlarin arasinda istatistiksel farklilik
bulunmamistir?5, Bununla birlikte Tirkiye’'de
yapilan ¢cok merkezli calismada IgE duyarlanma
orani %23 olarak saptanmis olup IgE
duyarlanmasinin kalici seyir ve gec tolerans i¢gin
risk  faktorleri arasinda oldugu rapor
edilmistir2e, Calismamizda  IgE aracil
duyarlanmanin tolerans gelistirme siiresine
etkisine bakilmis olup istatistiksel anlaml bir
sonug elde edilememistir. Koksal ve ark.18 IgE
aracili duyarlanmanin ¢oklu besin alerjisi olan
BPiIAP’lI hastalarda daha fazla oldugunu
gostermislerdir. Calismamizda IgE duyarlanma
ile coklu eliminasyon diyeti arasinda anlaml bir
iliski istatistiksel olarak bulunamamastir.

BPIAP’h hastalar icin laboratuvar bulgular
genellikle normal olup bazen anemi, eozinofili
veya hipoalbuminemi goriilebilir3. Senocak ve
ark.6 calismalarinda eozinofili oran1 %29 olarak
bildirirken bizim ¢alismamizda bu oran %22,9
bulunmustur. Erdem ve ark.2* erken ve gec
tolerans gelisen gruplar arasinda eozinofili ve
total IGE degerinin istatistiksel olarak farkli
bulunmadigini, Kéksal ve ark.18 ise ¢oklu besin
alerjisi olan BPIAP’L hastalarda eozinofil
sayisinin istatistiksel olarak yiiksek oldugunu
rapor etmislerdir. Calismamizda eozinofili ve
total IgE degerinin hem remisyon siiresine hem
de coklu eliminasyon diyet sayisi iizerine etkisi
bakilmis olup istatistiksel olarak anlamli bir
iliski bulunamamustir.

Literatiirde semptomlarin daha erken yasta
ortaya ¢ikmasinin erken tolerans agisindan
anlamli oldugu bildirilmistir24. Bununla birlikte
semptomlarin baslama yasinin c¢oklu besin
alerjisi ile anlamh bir iliski olmadigini bildiren
calismalar mevcuttur'827. BPIAP baslangic
yasinin ¢oklu diyet eliminasyonu ve remisyon
suresine istatistiksel olarak anlamli bir etkisi
calismamizda gosterilememistir.
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Rektal kanamalarin baska nedenleri olabilecegi
ve bebeklerde besin alerjisi nedeniyle olmayan
kanamalar (idiyopatik neonatal gecici kolit gibi)
kendiliginden diizelebilecegi icin dogru ayirici
tani cok 6nemlidir2s8,

Giiniimiizde BPIAP tanisi icin
standartlastirilmis bir test mevcut degildir.
Gastrointestinal besin alerjileri tanis1 sorumlu
besinin  diyetten  eliminasyonu sonrasi
semptomlarin diizelmesi ve ayni besinle tekrar
yukleme testi yapildiginda bulgularin ortaya
cikmasi ile konulmaktadirt®29, Calismamizdaki
tim hastalara bu yontem ile BPIAP tanisi
konulmustur.

Endoskopik muayene BPIAP tanis1 icgin
Oonerilmemektedir®>. Ancak, eliminasyon
diyetine yanit vermeyen ve ciddi semptomlari
olan hastalarda ayirict tanida yardimci
olmaktadir. BPIAP‘da endoskopik olarak
rektosigmoid bolgede fokal eritem, vaskilarite
kayb, ililserasyon veya yaygin nodiilarite gibi
kolitin spesifik olmayan o6zellikleri gortlebilir
veya normal olabilir. Histolojik olarak lenfoid
nodiiler hiperplazi, lamina propriada eozinofilik
infiltrasyon  ve  submukozal  yerlesimli
granllomatoz infiltratin varhigi alerjik kolit
tanisin1  desteklemektedirs15, Calismamizda
annenin eliminasyon diyetine yanit vermeyen
veya ciddi semptomlari olan hastamiz olmadigi
icin histopatolojik degerlendirme
yapilmamistir.

BPIAP tedavisi, sorumlu besinin diyetten
cikarilmasidir!l. Rektal kanama genellikle
annenin sorumlu besinden Kka¢inmasindan
sonraki 72 ile 96 saat icinde diizelir!®. Bazi
durumlarda soruna neden olan besin diyetten
cikarilmasina ragmen tekrarlayan kanamalar
gozlenebilirl2, Non-IgE besin alerjilerinde
eliminasyon ve uygun beslenme disinda baska
tedavi secenegi yoktur. Rehberler, inek siiti
proteinine bagli BPIAP tedavisinde anne
stutlinlin  yetersiz oldugu veya olmadigi
durumlarda terapoétik formula mama olarak
AAF kullanimindan 6nce eHF 6nermektedir3.11.

Ancak Lucarelli ve ark.l® eHF'de rezidiel
immiinolojik  aktif proteinler nedeniyle
calismalarinda  AAF  tercih  etmislerdir.
Hastalarimizda terapdétik formula mama olarak
%37,5’'unda (n=18) eHF, %20,8'inde (n=10)
AAF kullamilmistir. AAF, 6zellikle ¢oklu besin
alerjisi, eslik eden atopik hastaligi ve eHF’ye
ragmen semptomlari gerilemeyen hastalarda
tercih edilmistir.

BPiAP’I1 hastalar iyi prognoza sahiptir. Sorumlu
alerjene karsi tolerans genellikle yasamin ilk
yilinda gelisir?024,  Calismamizda median
tolerans gelisme yas1 12 ay (25-75 persentil: 10-
18 ay) olup mevcut literatir ile uyumlu
bulunmustur.  Tirkiye’den  yapilan  bir
calismada BPIAP hastalarinin ortalama tolerans
yas1 14,7+11,9 ay olup, yasamin ilk yilinda %40,
ilk iki yilinda %67 ve ilk lU¢ yillinda %76
oraninda tolerans gelistigi gosterilmistir24.
Hastalarimizda yasamin ilk yilinda %54, 13-24
aylik donemde %41 ve 25 aydan sonra %?2
oraninda tolerans gelistigi gorilmiustiir.

Calismamizin retrospektif olmasi en o6nemli
kisithligimizdir. Bu durumun bir sonucu olarak
hastalarda hem tani asamasinda hem de
tolerans degerlendirme asamasinda standart
protokoller ve standart zaman araliklari
uygulanamamistir. Ayrica daha fazla hasta
sayisinin oldugu calismalarda daha anlamh
sonuglara ulasilabilecegini diisiinmekteyiz.
Bununla birlikte ¢alismamizin gii¢li yonleri,
tiim hastalarimizda proktokolit tanisinin besin
ylukleme testi ile konulmus olmasi ve tek
merkezde goriilen BPIAP olgularinin klinik

izlem ve laboratuvar sonuclarinin
degerlendirildigi gercek yasam verilerini
yansitmasidir.

Sonug olarak, BPIAP ¢ogunlukla anne siitii alan
bebekleri etkileyen, genellikle iyi huylu ve kendi
kendini siirlayan bir hastaliktir. BPIAP hayati
tehdit eden bir durum olmasa da bebek ve
annenin  eliminasyon diyetine uymasini
gerektirir ve yasam kalitesini etkiler. BPIAP’'In
prognozu iyi olmasina ragmen semptomlar
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hekimlerde ve ailelerde ciddi bir kaygiya yol
acmakta, bunu gereksiz tetkikler ve invaziv
girisimler takip etmektedir. Calismamiz,
BPIAPIn iyi Kklinik seyrini desteklemektedir.
Tolerans genellikle ilk bir y1l icinde gelismekle
birlikte baz1 hastalarda semptomlar daha uzun

sire devam edebilmektedir. Bu nedenle
hastalar daha uzun siire takip edilmelidir.
BPIAP gibi IgE aracih olmayan besin

alerjilerinin klinik seyri, yonetimi ve dogal
seyrini degerlendiren daha genis ve ileri
calismalara ihtiyac¢ vardir.
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