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ABSTRACT

Food allergies, called IgE-induced hyper-reactivity to nutrients, are a life-threatening and increasingly common
health problem. Although the treatment methods are updated, the most basic and effective treatment method is to
eliminate the allergen food from the diet. Elimination diets are based on the exclusion of possible allergen nutrients
from the diet in cases where certain allergen food or allergen is unknown. Continuity of these diets can be highly
effective in reducing allergy symptoms. However, when the foods or nutrients that are eliminated are considered to
be insufficientin the body, the continuity of these diets can cause various health problems. Therefore, new treatment
methods are being developed to increase consumption tolerance of allergen foods. These current methods, called
oral immunotherapy (OIT), sublingual immunotherapy (SLIT) and OIT with intensely heated or baked products, aim
to provide insensitivity to allergen over time in individuals with food allergy. Through these therapies, tolerance to
allergen food can be achieved over time and consumption of allergen food can be increased. In this review, it is aimed
to explain the effectiveness of these current treatment methods.
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Besin Alerjilerine Yonelik Giincel Tedavi Yontemleri
0ZET

Besin 0gelerine karsi IgE kaynakli hiper-reaktivite olarak adlandirilan besin alerjileri yasami tehdit eden ve gortlme
sikligi giderek artan bir saglik sorunudur. Tedavi yontemleri gincellenmekle birlikte bilinen en temel ve etkin tedavi
yontemi alerjen besinin diyetten elimine edilmesidir. Eliminasyon diyetleri belli alerjen besinin veya alerjenin neye
oldugunun bilinmedigi durumlarda muhtemel alerjen besinlerin diyetten c¢ikarilmasl esasina dayanmaktadir. Bu
diyetlerin devamliligr alerji semptomlarinin azalmasinda yuksek oranda etkinlik gosterebilmektedir. Ancak elimine
edilen besin veya besin 0gelerinin zamanla vicuttaki yetersizligi distndlduginde bu diyetlerin devamliligi cesitli
saglik sorunlarina yol acabilmektedir. Bu nedenle alerjen besinlerin tlketim toleransini arttirmaya yonelik yeni
tedavi yontemleri gelistirilmektedir. Oral immanoterapi (0IT), sublingual immUnaterapi (SLIT) ve yogun isitiimis veya
firnlanmis drtinlerle OIT olarak adlandirilan bu gincel yontemler besin alerjisi olan bireylerde zamanla alerjene karsi
duyarsizlik saglamayl amaclamaktadir. Bu terapiler araciligi ile alerjen besine karsi zamanla tolerans saglanmakta ve
alerjen besinin tuketimi arttirilabilmektedir. Bu derlemede ise bu gtncel tedavi ydntemlerinin agiklanarak etkinliginin
gGsterilmesi amaclanmistir.

Anahtar kelimeler: Alerji, Beslenme, Tedavi
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GiRIS
Vicudun besin veya besin dgelerine karsi gosterdigi IgE
kaynakli hiper-reaktivite olarak adlandirilan besin alerjileri,
yogunlukla cocuklarda garilmekle birlikte son 20 yildir
prevalansi giderek artmaktadir (Gupta ve ark. 2011). Besin
alerjileri ile hirlikte bu reaksiyonlara karsi alinabilecek
korunma yontemleri de artmakta ve anaflaktik soklara dahi
neden olabilen bu alerjilere karsl labaratuvar teshislerine

uygun yeni tedavi yontemleri gelistirilmektedir (Muraro ve
ark. 2014).

Besin alerjileri ani ve hizli reaksiyon géstermekte ve yasam
boyu sUrebilmektedir (Nowak-Wegrzyn ve Albin 2015).
Reaksiyonun saptandigi bireylerde en genel ve etkin tedavi
yontemi alerjik reaksiyona neden olan besinin diyetten
cikariimasidir (Sicherer ve Sampson 2014). Reaksiyona
neden olan besinlerin eliminasyonuna dayanan bu yontem
son 10 yildir yeni yaklasimlarla giincellenmektedir (Fleischer
ve ark. 2013). Ancak bireysel farkliliklarin belirlenmesi ve
besin alerjilerine yonelik tedavilerin etkinliginin artiriimasi
icin ozellikle teshisin konuldugu ilk haftalardan itibaren
besin tuketim kaydina benzer bir diyet gunliginin mutlaka
tutulmasi gerekmektedir (Flammarion ve ark. 2011). Diyet
glnligu, devam eden reaksiyonlarda hangi besin veya
besin 0gelerinin  capraz reaksiyona neden oldugunun
belirlenmesinde etkin rol almaktadir (Turnbull ve ark. 2015).

Eliminasyon diyeti disindaki tedavi secenekleri hala arastirma
diizeyinde olup bunlar; oral immiinoterapi (QiT), sublingual
immiinoterapi (SLIT) ve firnlanmis veya yiksek isitimis
alerjen Urtnleri ile imminoterapilerdir (Jones ve ark. 2014).

1. Eliminasyon Diyeti

Besin alerjisi olan kisilerde, alerjiye neden olan besinin
tespitinden sonra bu besinin bir haftadan daha fazla
sure ile diyetten cikarlmasi eliminasyon diyeti olarak
adlandiriimaktadir (Waserman ve Watson 2011; Turnbull ve
ark. 2015). Eliminasyon diyeti bir bosaltma/arinma dénemi
olarak kabul edilir ve bu donem boyunca alerjik reaksiyonlarin
azalmasi beklenir (Burton ve ark. 2014). Alerjinin hangi
besine oldugunun teshis edilemedigi durumlarda ise asamali
eliminasyon diyetleri uygulanir (Molina-Infante ve ark. 2018).
Alternatif besin kaynaklari ile olusturulan bu diyetlerde ilk

etapta alerji yapma olasiligi yiksek olan besinler (sit drinleri,
bugday, yaglh tohumlar, deniz drlnleri, yumurta, soya)
diyetten cikarilir (Berry ve ark. 2015). Diyet sonrasi alerjik
semptomlar goérllmeye devam ediliyor ise ikinci asamaya
gecilir. Ikinci asamada tiiketilen besin cesidi daha azdir. Bu
durum alerjenin belirlenmesini kolaylastirir. EGer bireyde izin
verilen besinlere karsi duyarlilik yoksa reaksiyon belirtileri
diyetin besinci veya altinci glinine kadar kaybolur. Belirtiler
kaybolmazsa diyet daha da sinirlandirilarak devam edilir
(Wood 2016). ikinci asamada diyette izin verilen ve kacinilmasi
gereken besinler Tablo 1.de verilmistir ( Gibar 2012).

Tablo 1. Eliminasyon Diyeti 2. Asama

izin verilen
besinler

Kagcinilan besinler

Et, balik, kimes
hayvanlari,
yumurta ve sutdn
dahil oldugu
bitdn hayvansal
proteinler

Hayvansal protein Kuzu eti

kaynaklari

Bitkisel protein Kacinilan besinler  Soya sutu, soya

kaynaklari disindakiler fasulyesi, bezelye,
diger fasulyeler,
mercimek, fasulye,
lahanalar, yer fistigi
ve findik
Tahillar ve Beyaz patates, Bugday, arpa,
alternatif tatl patates, hint  cavdar, yulaf
nigastalar yer elmasi, piring,
tapyoka nisastasl,
karabugday,
maranta nisastasl,
misir
Sebzeler Kacinilan besinler  Bezelye, domates
disindakiler
Yaglar Aycicedi yagl, Tereyagd, margarin,
Hindistan cevizi misiroza yagi, soya
yagi, zeytinyadi, yagi, findik yagi,
susam yagi hayvansal yaglar
Diger Kacinilan besinler  Cikolata, kahve,

disindakiler

cay, kola ve diger
mesrubatlar,
alkollt icecekler
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Eliminasyon diyetlerinde alerjen besine ek olarak bu besini
gizli iceren besinlerden de kaginilmalidir (Muraro ve ark.
2014). Ornegin; kisinin yumurtaya alerjisi var ise yumurta
iceren tum besinlerin tlketiminden uzak durmasi gerekir
(Nowak-Wegrzyn ve Albin 2015). Gonsalves ve ark.n (2012)
eozinofilik 6zofajitli 50 hastada yaptiklari galismada 6 haftalik
eliminasyon diyeti sonrasi bireylerin disfaji, refli, kasinti,
kizariklik semptomlarinin azaldigi; eozinofil sayilarinin da
baslangica gére distigi bulunmustur. Ozofagus caplari
genisleyen hastalarin, diyetin baslangic seviyesine gore
yutmalari daha kolaylasmistir. Kruszewski ve ark.in (2016)
yaptigi calismada da eozinofil degerleri yliksek hastalara inek
sutld ve Urunlerine yonelik eliminasyon diyeti uygulanmistir.
Yaklasik 6-8 haftalik eliminasyon sireci sonrasi hastalarin
eozinofil degerlerinin distigu ve alerjiye yonelik yasam
kalitelerinin yikseldigi bulunmustur (p<0.05). Eozinofilik
0z0fajitli cocuklarda yapilan bir baska ¢alismada sut ve
bugday iceren Urlnlerin eliminasyonu sonrasi ¢ocuklarda
0z0fajit semptomlarinin %43.0 oraninda azaldigi bulunmustur
(Molina-Infante ve ark. 2018). Alerjik semptomlari yikselen
cocuklarda 4 temel alerjen besine (inek sitd, bugday,
yumurta, soya) karsi eliminasyon diyetinin uygulandigi bir
baska calismada ise 8 haftalik eliminasyon diyeti sonrasi
alerjene duyarli endoskopi skorlarinin 2.1 puandan 1.3 puana
geriledigi bulunmustur (p<0.05) (Kagawalla ve ark. 2017).
Tim bu calismalarda eliminasyon sdreci sonrasi tekrar
alerjen besine baslanmasi ile semptomlarin tekrar ettigi
gbzlenmistir. Ancak semptomlarin siddetinin baslangica
gore anlamli derecede az olmasi eliminasyon diyetlerinin

etkinligini gostermektedir.
2. Oral immiinoterapi (0IT)

Oral immunoterapide amag; alerjen besinin  minimum
dozlardan baslayarak oral yolla veriimesi ile zamanla o
alerjen besine toleransin saglanmasidir. Daha ¢ok cocuklarda
goralen sit, yumurta ve yer fistigi alerjilerine karsi uygulanan
bu terapi ile alerjen besin alerjen olmayan baska bir besinle
dusuk miktarda karistirilarak zamanla duyarsizlik saglanir
(Sanchez-Garcia ve ark. 2012). Ardindan bireye uygun
olarak alerjen besinin karisimdaki miktar attirilir. Ik etapta
baslangic fazi, sonrasinda artis veya yukleme fazi ve son
olarak koruma (devam) fazi ile terapiye devam eder. Her bir

faz arasindaki slre bireyin tolerasyonuna veya gosterdigi
alerjik yanita gore degisir. Alerjik bireyin alerjen ilavesi
sonrasl gosterecegi reaksiyon bilinmediginden, tedavinin ilk
asamalarinin hastane ortaminda ve dogru tedavi protokolleri
ile yapilmasi daha uygundur (Brozek ve ark. 2012).

0IT sirasinda yan etkiler olabilmekle birlikte; cok ciddi yan
etkilerinin gortlmedigi belirtilmistir. Yine de olasi yan etkilere
karsl tedavinin sadece bu konuda deneyimli merkezlerde, iyi
hazirlanmig tedavi protokolleriile uygulanmasi gerekmektedir
(Thyagarajan ve ark. 2010). Tedavi sonrasi alerji diizeyinde
iyilesmeler olsa da farkll yaslar Gzendeki etkisi, tedavinin
optimum slresi ve farkli siddetlerdeki alerjilere Kkarsl
etkisi tam belirlenmedigi icin bu yontem hala arastirma
dlzeyindedir. Ancak yapilan calismalarda dogru yéntem
ve kontrolli bir takiple bu terapinin gelecek vadettigini
gosterilmistir (Brozek ve ark. 2012).

Vickery ve ark.n (2017) galismalarinda gnlik 300 ve 3000
mg oral yer fistigi proteini verilen iki gruptaki cocuklarin, G¢
yilin sonunda tim alerjik reaksiyonlarinin azaldigi ve 3000 mg
alan gruptaki cocuklarda bu azalmanin daha belirgin oldugu
bulunmustur(p<0.05). Caminiti ve ark.n(2015) galismalarinda
ise yumurta alerjisine karsi yapilan 6 aylik OIT tedavisi
sonrasi gocuklarda yumurta alerjenine karsi duyarsizlik
gelismistir. 3 aylik ara fazinin ardindan tekrar alerjene maruz
kalinmasl sonras! hastalarin tgte birinin rahatlikla yumurtayi
tolere edebildikleri gézlenmistir. Bugday alerjisine karsl
0IT tedavisinin yapildig baska bir calismada ise baslangic
asamasinin ardindan yaklasik 2 ay stresince maksimum doza
(5.2 g) maruziyet sonrasi hastalarin IgE seviyelerinin ve klinik
semptomlarinin azaldigi bulunmustur (Khayatzadeh ve ark.
2015). Tum bu calismalarda OiT'nin kontrollii uygulamasinin
besin alerjilerinin tedavisinde etkili oldugu gésterilmistir.

3. Sublingual immiinoterapi (SLIT)

Alerjen bir besinin veya tablet-damla formunun yavas yavas
artan dozlarla dilalti yoluyla verilmesi ve ardindan yutulmasi
bu tedavinin ydntemini olusturmaktadir. OiT'ye alternatif
olarak gelistirilmis olan bu terapi fistik, yumurta, siit ve meyve
alerjilerinde etkinlik géstermektedir (Radulovic ve ark. 2011).

Oral mukozanin inflamatuar reaksiyonlara toleransli olmasi
ve uzun dénem SLIT tedavisinin IgE seviyesini diisiirtirken IgG
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seviyesini arttirmasi bu tedavi yoteminin tercihlerindendir.
0IT'ye gore daha dislk dozlar icerdiginden daha glvenlidir
(Fujimura ve ark. 2011). 5 yas alti gocuklarda tedaviye uyumun
zorlugu nedeniyle SLIT tedavisi onerilmemektedir. Ancak
uyum zorlugu yasamayan 5 yas Ustl cocuklar ve yetiskinlerde
bu yontem uygulanabilir (Rienzo ve ark. 2005).

llk etapta alerjen besinin yavas yavas artan miktarlarda
dilaltina uygulanmasi ile o besine karsl zamanla duyarsizlik
saglanir. Maksimum doza ulasimin ardindan bu sabit alerjen
miktari ile bir slre koruma fazina devam edilir. Dislk doz
iceriginden dolayl SLIT tedavisi etkinligini daha uzun sirede
gosterebilmektedir. Ancak SLIT tedavisi sonrasi 0iT'ye gecis
daha kolay ve giivenli olmaktadir (Canonica ve ark. 2014).

Yer fistigi alerjisine karsi SLIT tedavisinin etkinliginin
gbzlemlendigi bir calismada 40 bireye 3 yil boyunca artan
dozlarla maksimum 10 gram yer fistigi tozu verilmistir. 8
haftalik ara fazinin ardindan alerjene tekrar maruziyet sonrasi
bireylerin yaklasik %98.0'inde toleransin saglandigi ve uzun
dénem SLIT tedavisinin yer fistigi alerjisinde faydali oldugu
gozlenmistir (Burks ve ark. 2015). 6-17 yas arasi st allerjili
cocuklarda OIT ve SLIT protokollerinin karsilastirildigi bir
calismada, SLIT tedavisi sonrasi 0iT uygulanan cocuklarda
slite tolerans esiginin arttigi gérdlmistar. Calismaya gore
SLiT ve 0T kombine tedavisinin etkinligi yalniz SLIT tedavisine
gore daha belirgin bulunmustur. Buradaki belirginligin nedeni
ise 0iT'de doz miktarinin SLiT®e gore daha yiiksek olmasi ve
0iT'ye gecis oncesi SLIT uygulamasi tedavinin ilerleyisini
kolaylastirmasidir (Varshney ve ark. 2011). Yaslari 1-11arasinda
degisen 55 gocuk Uzerinde SLIT tedavisinin gdzlemlendigi
baska bir galismada ise 4 yillik izlem sonucunda fistik alerjisi
olan ¢ocuklarda alerjik semptomlarda belirgin veya tamamen
iyilesmeler gézlenmistir (Hamad ve ark. 2018).

4. Yogun Bir Sekilde Isitilmis veya Firinlanmis Uriinlerle
Oral immiinoterapi:

Yogun veya uzun sureli 1slya maruz birakma islemi besinlere
0zqu IgE baglayicilarinin bozulmasina neden olmaktadir. Bu
durumdan faydalanarak 6zellikle sut ve yumurta alerjisi olan
cocuklarda bu besinlerin isitilmis hali alerjik reaksiyonun
engellenmesini saglayabilmektedir. Isitiimis veya firinlanmis
drdnlerin diyete yavas yavas eklenmesi, protein matriks
yapisi bozulmus temel alerjen besine karsi olan hassasiyeti

azaltabilmektedir (Leonard ve ark. 2012). Bu tedavi
yontemi OiTdeki gibi besin spesifik IgGde artma, alerjik
reaktivitede azalma ve besin spesifik Igk dlzeyinde azalma
saglamaktadir. Ozellikle spesifik yumurta ovoalbiimin-
ovomukoid IgE seviyesinin isitilma islemi ile azalmasl bu
tedavinin etkinligini arttirmaktadir. Isitilmis veya firinlanmis
iirtinlerle OIT dogrudan OiT'ye gére doz maruziyeti acisindan
daha glvenlidir. Ancak besinin Isiyla temasinin yanmasina

neden olmamasina dikkat edilmelidir (Takahashi ve ark. 2016).

Yumurta alerjisi olan 79 bireye yaklasik 3 yil boyunca yogun
isitilmis yumurta OIT tedavisi sonrasl, bireylerin %89.0'unda
pismis yumurtaya 7%b3.0'Unde ise ¢i§ yumurtaya tolerans
saglandigi gozlenmistir(Leonard ve ark. 2012). Siit alerjisi olan
48 cocukta bir yil boyunca mikrodalga firinda yogun isitilmis
0iT'nin yapildigi bir calismada tedavi sonrasi siit alerjisinin
azaldigi bulunmustur. Yapilan baska bir calismada ise yluksek
Isida pisirilmis st (180°C 30 dk)ile yapilan 1yillik OIT tedavisi
sonrasl Gig sute karsi hassasiyetin azaldigl bulunmustur
(Goldberg ve ark. 2016). Buna gére isitma araciligi ile alerjen
proteinin yapisinin bozulmasi, alerjik reaksiyonun Klinik
bulgularini azaltmaktadir.

SONUG

Ozellikle son 3 yildir besin alerjilerinin tani ve tedavisindeki
guncel yaklagimlara yonelik calismalarin sayisi artmaktadir.
Prevalansi giderek artan bu besin alerjilerinin yukarida
bahsedilen qguncel etkin tedavileri, bireylerin gunltk
diyetlerine uyumlarini saglamakla birlikte yasam kalitelerini
de arttirmaktadir. Bu tedavi yéntemlerinin klinik etkinlikleri
calismalarla gosterilmis olsa da; her tedavinin olasi yan
etkileri g6z Onlnde bulundurulmalidir. Buna ek olarak
optimum doz ve sirenin belirlenmesinde yeni yaklasim ve

calismalara ihtiyac duyulmaktadir.
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