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Abstract: We aimed to examine the distribution and morphology of skin rashes, as well as the factors
associated with the rash, in pediatric patients diagnosed with food protein-induced allergic proctocolitis
(FPIAP). In this cross-sectional retrospective study, cases aged 0-18 years who were diagnosed with
FPIAP and presented to the Pediatric Immunology and Allergy Diseases Outpatient Clinic between July
2023 and July 2025 were included in the evaluation. At the initial evaluation, skin findings were present
in 26 patients (37.7%), while during follow-up, new skin findings developed in 43 patients (62.3%). In
terms of rash morphology, atopic dermatitis (AD) was observed in 20 patients (29.0%). Among the 49
patients (71%) with non-AD rashes, nonspecific rash developed in 20 patients (83.3%) during follow-up
(p=0.007). In the literature, case series focusing on rashes in FPIAP cases are limited, and our study
provides one of the first systematic datasets in this field. The findings of our study demonstrate that
FPIAP may manifest with dermatological symptoms in addition to gastrointestinal ones, highlighting the
need to consider the disease within a wider clinical spectrum.

Keywords: FPIAP, allergic proctocolitis, skin rash, atopic dermatitis.

Ozet: Besin protein iliskili alerjik proktokolit (BPIAP) tamili ¢ocuk hastalarda cilt dokiintiisiiniin
dagilimi, morfolojisi ve dokintii ile iligkili faktorleri incelemeyi amagladik. Bu Kesitsel retrospektif
caligmada, Temmuz 2023 — Temmuz 2025 tarihleri arasmda Cocuk immiinolojisi ve Alerji Hastaliklar:
Poliklinigi’ne bagvuran ve BPIAP tamis1 alan 0-18 yas arasi olgular degerlendirmeye alindi. Baslangig
degerlendirmesinde 26 hastada (%37,7) cilt bulgusu mevcutken, izlem sirasinda 43 hastada (%62,3) yeni
cilt bulgusu gelisti. Dokiinti morfolojisine bakildiginda 20 hastada (%29,0) atopik dermatit (AD)
goriildii. Atopik dermatit disi dokintiisii olan 49 hastanin (%71) izleminde, 20 hastada (%83,3)
nonspesifik ras ortaya gikt1 (p=0,007). Literatiirde BPIAP olgularinda dokiintiiye yonelik vaka serileri
smirh olup, ¢alismamiz bu alandaki ilk sistematik verilerden birini sunmaktadir. Elde ettigimiz bulgular,
BPiAP’nin yalmzca gastrointestinal degil, dermatolojik bulgularla da seyredebilecegini gdstererek
hastaligin daha genis bir klinik spektrumda degerlendirilmesi gerektigine isaret etmektedir.

Anahtar Kelimeler: FPIAP, alerjik proktokolit, cilt dokiintiisii, atopik dermatit.
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Alerjik Proktokolit Olgularinda Cilt Tulumu

1. Giris

Besin protein iliskili alerjik proktokolit (BPIAP),
genellikle saglikli, iyi kilo alan ve iyi goriiniimde
bebeklerde; inek siitli proteini basta olmak iizere
cesitli gida proteinlerinin yol actig1 non-IgE arac1 bir
gida alerjisidir (1). Klinik olarak parlak kirmizi kan
(hematokezi) ve mukus igeren diski ile karakterize
olup; tam1 klinik &ykii, tetikleyici gidanin diyetten
cikarilmasi sonrasinda semptomlarin ¢oziilmesi ve
yeniden tetikleyici gidanin diyete eklenmesiyle
klinik bulgularin gelismesiyle dogrulanir (1,2,3). Ilk
6-12 ay icinde cogu olguda tolerans gelisimi
gortiliir. Eliminasyon diyeti genellikle 1-3 hafta
icinde semptomlari diizeltir (2,3).

BPIAP° 1n patogenezinde T hiicre aracili
inflamasyon, immatiir bagirsak bariyer yapisi ve
eozinofilik infiltrasyonlar rol oynarken; IgE testi
siklikla negatiftir (4,5). Coklu gida tetikleyicisi
bulunan olgularda atopik dermatit (AD) ve periferal
eozinofili daha sik bildirilmis olup, bu da cilt

tutulumu ile Dbirlikte multisistemik siirecleri
diisiindiirmektedir (2,6).

Son yillarda literatirde, BPIAP’in yalmzca
gastrointestinal degil; sistemik, ozellikle
dermatolojik  bulgularla da seyredebildigi

vurgulanmaktadir. Bazi olgular iirtiker, AD ya da
hafif hiperemi gibi cilt reaksiyonlari ile birlikte rapor
edilmis; bu durum, BPIAP’ 1n multisistem
tutulumunun bir gostergesi olarak degerlendirilmistir

(6,7).

Ayrica, Avrupa Alerji ve Klinik Immiinoloji
Akademisi (EAACI) tarafindan yayimlanan giincel
asirt duyarlilik reaksiyonlar1 nomenklatiirii, klasik
Gell-Coombs siniflamasin1  genisleterek yedi tip
olarak tanmlamistir. Bu yeni siniflama antikor-baglh
(Tip I-1II), T hiicresel (Tip IV a—c), epitel bariyer
defekti ve metabolik disregiilasyon temelli (Tip V-
VI) ile dogrudan kimyasal yanitlara yol agan
(Tip VII) mekanizmalar1 tanimlamaktadir (8,9). Bu
modern smiflandirmada BPIAP, non-IgE (tip IV)
yanitlara 6rnek teskil ederken, cilt tutulumu goriilen
olgularda TipIV  alt tipleri ile bariyer
disfonksiyonunu i¢eren Tip V mekanizmalarin da rol
oynayabilecegi One siiriilmektedir.

Bu calisma; BPIAP’a eslik eden cilt tutulumu
yoniinii literatlirdeki klinik gbzlemler, olgu serileri
ve immiinolojik veriler 15181inda; patogenez, siklik,
klinik yansima, tani-tedavi yaklasimi ve EAACI
nomenklatiiriine gore olast immiin mekanizmalar
cercevesinde degerlendirmeyi amaglamaktadir.

2.Gere¢ ve Yontem

Kesitsel retrospektif yaptigimiz bu calismaya
Temmuz 2023 — Temmuz 2025 tarihleri arasinda
Cocuk  Immiinolojisi ve  Alerji  hastaliklart
poliklinigine bagvuran BPIAP olgular1 dahil edildi.
Yerel etik kurul onayi alindi ve g¢aligma Helsinki
Etik Ilkeler Bildirgesi’ ne uygun olarak yiiriitiildii.

Hasta dosyalarindan demografik verileri, hasta
cinsiyeti, hasta yasi, kan tetkikleri, total IgE
diizeyleri, deri prick test sonuglari, eslik eden
dokiinti  morfolojisi, sorumlu besin  alerjisi,
uygulanan eliminasyon diyeti kaydedildi.

Besin veya aeroalerjen duyarliligimi gostermek igin
yapilmig olan spesifik IgE 0.35 kUA/] altindaki
degerler negatif kabul edildi. Deri prik testleri (DPT)
hastalarin 6n kol volar yiiziine veya sirtina yapildi.
Sistemik antihistaminikler, deri prik testinden 1
hafta once kesildi. DPT i¢in pozitif kontrol olarak
histamin, negatif kontrol olarak fizyolojik salin
kullanildi. Reaksiyonlar uygulamadan 15 dakika
sonra okundu. Negatif kontroliinkinden (eritem
hari¢) en az 3 mm daha biiyilk bir endiirasyon
olusturan alerjenler pozitif olarak kabul edilirken, 3
mm'den az olanlar negatif olarak kabul edildi.

Dokiintii eslik eden olgular AD ve AD disi olarak iki
gruba ayrildi. Ayni1 zamanda dokiintiiniin basvuru
aninda veya izlemde ortaya ¢ikmasina gore olgular
alt gruplara gore incelendi.

Istatistiksel analiz

Kaydedilen veriler SPSS statistical software, version
22 (SPSS Inc, Chicago, IL) programu kullanilarak
analiz edildi. Siirekli degiskenler igin degerler,
dagilim normallerine dayanarak ortalama + standart
sapma veya medyan olarak verildi. Hasta alt
gruplarinda normal dagilanlar i¢in t test ve One-Way
ANOVA  kullanildi.  Normal  dagilmayanlar
icin Mann-Whitney U test and Kruskal-Wallis
testleri kullanildi. Elde edilen sonuglar i¢in p < 0.05
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

3.Bulgular

Calismaya alinan 393 BPIAP tamli hastanin
82’sinde cilt bulgular1 mevcuttu. Dosya verilerine
ulasilamayan 13 hasta disland1 ve analizler 69 hasta
tizerinden yapildi. Dahil edilen hastalarin 31’
(%44.9) kiz, 38’1 (%55,1) erkekti. Ortalama tani yas1
4,37+£2,2 ay, bagvuru yas1 3,98+1,64 ay ve semptom
baslangi¢ yas1 2,6+1,36 ay idi. Klinik alt tiplere
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bakildiginda hastalarin  20’sinde  (%29) AD
mevcutken AD dis1 dokiintlisii olan hasta sayisi
49’du (%71). Hasta grubunun dokiintii morfolojik
dagilimi ve demografik 6zellikleri Figur-1 ve Tablo-
1’de verilmistir.

Tablo 1. Hasta Grubunun Dagilimi

Baslangi¢c degerlendirmesinde 26 hastada (%37,7)
cilt bulgusu izlendi, izlem sirasinda 43 hastada
(%62,3) yeni cilt bulgusu gelisti. AD toplamda 20
hastada (%29,0) izlendi. Olgularin 9%70,0’inde
(14/20) baslangicta AD vardi, %30,0’unda ise (6/20)
izlem sirasinda gelisti.

Hastalar
(n=69)
Cinsiyet
Kiz (n, %) 31 (% 44,9)

Erkek (n, %)

Tam Yas1
(ay, ortalama+SD)

Dokiintii
Bagvuruda (n, %)
Klinik izlemde (n, %)

Dékiintii morfolojisi
Urtiker (n, %)

Atopik dermatit (n, %)
Perioral hiperemi (n, %)
Flushing (n, %)
Nonspesifik ras (n, %)

Anne siitii alim
Alan (n, %)
Almayan (n, %)

Total IgE degeri

(kU/L, ortalama+SD)
Mutlak eozinofil sayisi
(say1 /mm®, ortalama+SD)

38 (%55,1)

4,37+ 2,2

26 (% 37,7)
43 (% 62,3)

8 (%11,6)
20 (% 28)

10 (%14,5)
7 (%10,1)
24 (%34,8)

59 (%85,5)
10 (%14,5)

58,12+55,9

475,76+282,13

AD dis1 dokiintiisii olan hastalarin 8 tanesinde
irtiker goriildi (%11,6). Olgularin %25’inde (2/8)
tan1 aninda {lirtiker mevcuttu, %75’inde ise (6/8)
izlem siirecinde ortaya ¢ikti. Perioral hiperemi
toplamda 10 hastada (%14,5) goriildii. Bu hastalarin
%40,0’1inda (4/10) bulgu tan1 aninda mevcutken,

%60,0’inda (6/10) takip siirecinde ortaya ¢ikti.
Flushing toplamda 7 hastada (%10,1) saptandi.
Olgularin %28,6’s1 (2/7) tanm1 aninda bulunurken,
%71,4’0 (5/7) izlem siirecinde gelisti. Nonspesifik
rag ise toplamda 24 hastada (%34,8) gozlendi. Bu
hastalarin %16,7’sinde (4/24) dokiintii baslangigta
mevcutken, %383,3’linde (20/24) izlem sirasinda
ortaya ¢ikt1 (p=0,007).
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Figure 1. Calisma Dizaym

Beslenme ozellikleri agisindan hastalarin 59’u
(%85,5) anne siiti aliyor, 10°u (%14,5) ise
almiyordu. Anne siitii ile beslenen hastalarin 21’inde
(%35,6) baslangigta cilt bulgusu saptandi, izlem
siiresince 38 hastada (%64,4) yeni cilt bulgusu
gelisti. Laboratuvar parametreleri incelendiginde,
ortalama mutlak eozinofil sayisi

475,76+£282,13/mm?, serum IgE diizeyi 58,12+55,9
IU/ml olarak saptandi. Dokiintii morfolojisinin,
dokiintiiniin emzirme ile iligkisinin, serum total IgE
ve mutlak eozinofil sayilarin baslangi¢ ve klinik
izlemdeki dagilimlar1 figiir-1 ve tablo-2” de
verilmistir.
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Tablo 2. Dokiintii Zamanima Gore Dagilim

Baslangicta izlemde P
Hasta sayisi (n) (n=26) (n=43) value
Cinsiyet (n, %)
Kiz (31, % 44.9) 10 (% 32,3) 21 (% 67,7) 0,40
Erkek (38, % 55,1) 16 (% 42,1) 22 (% 57,9)
Dokiintii
Urtiker (n, %) 2 (%25) 6 (%75)
Atopik dermatit (n, %) 14 (%70) 6 (%30)
Perioral hiperemi (n, %) 4 (%40) 6 (%60)
Flushing (n, %) 2 (%28,6) 5 (%71,4)
Nonspesifik ras (n, %) 4 (%16,7) 20 (%83,3) 0,007
Anne siitii alim
Alan (n, %) 21 (%35,6) 38 (%64,4)
Almayan (n, %) 5 (%50) 5 (%50)
Serum IgE
(IU /K, ortalama+SD) 65+74 53,3+39,2 0,48

Mutlak eozinofil sayis1

(count /mm?, mean+SD) 543,96+307,9

434,534£260,4 0,11

4.Tartisma

Bu calismada, BPIAP tanis1 almis 393 bebekten
69’unda ayrintili klinik veriler incelenmis ve bu
olgularin %37,7’sinde tan1 aninda cilt bulgulan

saptanmistir. BPIAP’1n klasik taniminda
dermatolojik bulgularin yer almamasi ve literatiirde
genellikle  nadiren  dermatolojik  bulgularin

raporlanmasi dikkate alindiginda, bu oran dikkat
cekicidir (1,6).

Calismamizda elde edilen bu oran, BPIAP’ta cilt
bulgularinin  diisliniildiigiinden = daha  yaygin
olabilecegini ortaya koymaktadir.

Cilt bulgulart olan hastalarimizin 43’linde (%62,3)
bu bulgular izlem siirecinde gelismistir. Bu durum,
BPIAP’n cilt bulgularin1 baslangicta gdstermeyip,
zamanla alerjik spektrum iginde ilerleyebilecegini
diisiindiirmektedir. Literatiirde, &zellikle AD gibi
durumlarin  BPIAP sonrasi ¢ocukluk caginda
gelisebilecegi bildirilmis olsa da bu tiir bulgularin
dogrudan BPIAP’in bir pargasi mu yoksa birlikte
seyreden atopik egilimin bir yansimasi mi oldugu
halen tartismalidir (10,11).

Literatiirde, BPIAP 'ta en sik bildirilen cilt bulgusu
perianal bolgede lokalize olan skin tag olup, lirtiker
veya tipik AD bulgular1 nadirdir (6,12,13). Hasta
grubumuzdaki spesifik cilt bulgulart incelendiginde;
AD en sik goriilen dokiintii tipi olup, toplam 20
hastada (9%29,0) saptanmistir. Bu hastalarin
%70,0’inda tan1 aninda AD mevcutken, %30,0’1nda
izlem sirasinda AD gelismistir. Urtiker ise 8 hastada

(%11,6) gozlenmis ve g¢ogunlugu (%75,0) izlem
stirecinde ortaya ¢ikmustir. Ayrica, perioral hiperemi
(%14,5), flushing (%10,1) ve nonspesifik dokiintiiler
(%34,8) de belirli oranlarda izlenmistir. Nonspesifik
dokiintiilerin (nonspesifik ras) biyik c¢ogunlugu
(%83,3) izlem siirecinde gelismistir(p=0,007).
Siipheli besin ile yapilan oral provakasyon testleri ile
dokiintii morfolojilerinin besin alerjisi ile iliskisi
teyit edilmis olup bu durum, dermatolojik
reaksiyonlarin rastlantisal olmadigin1 ve alerjenle
temasa bagli immiinolojik bir mekanizmanin sonucu
olabilecegini  disilindiirmektedir.  Caligmamizda
nonspesifik dokiintiilerin  biliylik ¢ogunlugunun
(%83,3) izlem siirecinde ortaya ¢ikmasi ve bu artigin
istatistiksel olarak anlamli bulunmasi (p=0,007),
non-igE  aracih  besin  alerilerinde  siklikla
raporlanmayan bu bulguya dikkat ¢cekmektedir.

BPIAP’In en yaygin bulgular1 rektal kanama ve
mukuslu digki iken, vakalarin yaklasik 9%22’sinde
AD da dahil olmak iizere ¢esitli kutanéz dokiintiiler
de bildirilmistir, ancak yalnizca anne siitiiyle
beslemenin bu bebeklerde dokiintii  siddetini
artirdigina veya azalttifina dair dogrudan bir kanit
yoktur (14,15). Calismamizda da literatiirii destekler
sekilde anne siitii alan hasta grubu ile dokiintii arasi
iligki saptanmamustir (p=0,38). Ancak anne siitii alan
59 hastanin 21’inde (%35,5) baslangicta dokiintii
mevcutken 38’inde (%64,5) izlemde dokiinti
olustugu goriilmiistiir. Bu bulgular, anne siitii alan
bebeklerde  semptomlarn  daha ge¢ ortaya
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cikabilecegini ve belki de maternal diyetin bu
siiregte rol oynayabilecegini diisiindiirmektedir.

BPIAP 'li olgularda cilt dokiintiisiiniin varhigi, bazi
caligsmalarda ilerleyen donemde IgE duyarliligi
gelisimi veya IgE aracili alerjik hastaliklara gecis ile
iligkilendirilmigtir. Ancak bu hastalarda cilt
dokiintiisii ile total serum IgE diizeyleri arasinda
dogrudan ve istatistiksel olarak anlamli bir
korelasyon gosterilememistir. Nitekim, literatiirde
cilt bulgusu gelisen her BPIAP vakasinda yiiksek
total IgE diizeyleri beklenmedigi, bunun yerine
dokiintiilerin potansiyel bir ‘alerjik gecis’ gostergesi
olabilecegi vurgulanmaktadir (11,16,17).
Calismamizda da tan1 anindaki ortalama total serum
IgE diizeyi 65+7,4 IU/mL, izlem doneminde ise
53,3+£39,2 IU/mL olarak saptanmis olup, bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Bu
bulgular, cilt dokiintiisi =~ varhiginin  IgE
diizeylerinden bagimsiz geligebilecegini ve total
IgE'nin tek basma bu siirecte yeterli bir belirteg
olmayabilecegini diislindiirmektedir.

Bu calismada, BPIAP tanis1 alan hastalarda serum
eozinofil diizeyleri ile dokiintii varligi arasinda
istatistiksel olarak anlaml bir iligki saptanmamustir.
Ayrica, klinik izlem silirecinde serum eozinofil
diizeylerinde belirgin bir artis gozlenmemistir. Bu
bulgular, periferik eozinofili varligmin BPIAP’a
eslik eden kutanoz semptomlarla dogrudan iligkili
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