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	DERS NOTU

Besine karşı istenmeyen reaksiyon, bir besinin oral, temas ya da inhalasyon yoluyla alınımından sonra ortaya çıkan herhangi bir anormal reaksiyondur. Toplumda besin alerjisi prevalansı  % 10’un altındadır. Tanıyla doğrulanmış ise çocukta % 6, yetişkinde % 2-3 oranındadır. Atopik yapılı kişilerde görülme sıklığı daha fazladır. 
Gastrointestinal sistem, fizyolojik ve immünolojik bariyerlerden oluşmaktadır.  Fizyolojik bariyerler; gastrik asit ve pepsin, pankreatik ve intestinal enzimler, intestinal epitel ve hücre lizozim aktivitesi, mikrovillus membran yapısı, mukus (glikokalix), peristaltizm sayılabilir. Proreolitik aktivite 3 yaşına kadar immatürdür. 

İmmünolojik bariyerler ise; barsak lümenindeki sekretuvar IgA, serumda antijen spesifik IgA ve IgG, retiküloendotelyal sistem (RES), gut-associated lenfoid doku (GALT) ve buradaki intraepitelyal lenfositler, lamina propria lenfositleri, ve Peyer plakları, M hücresi ile diğer lenfoid organlardır. Gastrointestinal sistemde homeostazisin sürdürülmesinde ve mukozal oral toleransın oluşmasında antijen spesifik regülatör T hücreleri önemli rol oynar.. Organizma besinle ilk olarak anne karnında intrauterin olarak karşılaşmaktadır. Daha sonraki süreçte besini yabancı madde olarak algılamayıp  tolerans gelişmesi gerekmektedir. GIS mukozasında solübl intakt besin antijenlerine karşı T hücrelerde spesifik immün yanıtsızlık hali ortaya çıkar ki bu ya T hücre delesyonu? ya da T hücre anerjisi şeklindedir. Burada regülatör T hücrelerin uyarılması ile  bu hücrelerden salınan IL-10 ve TGF-beta sorumlu sitokinlerdir. Besinle alınan proteinin gastrik pankreatik ve intestinal enzimlerle parçalanıp parçalanmaması immün tolerans ya da duyarlanma ve alerji gelişiminde belirleyici rol oynar.
Besin alerjisi gelişmesindeki risk faktörleri arasında; atopik yapıya genetik yatkınlık, immatür mukozal immün sistem, normal barsak florasındaki yetersizlik, mukozal permeabilite artışı, IgA eksikliği ve diğer immün defektler, gastrointestinal enfeksiyonlar, hazır mamayla beslenme ve bebeğe katı gıdaların 4 aydan önce verilmesi sayılmaktadır.

İstenmeyen besin reaksiyonları temelde 2 gruba ayrılır. Bunlar immünolojik yolla oluşan besin alerjisi ve non-immünolojik yolla oluşan besin intoleransı şeklindedir. İmmünolojik mekanizmalar; IgE aracılı, non-IgE aracılı, mikst tip ve hücre aracılı olabilir.  Besin intoleransından sorumlu nedenler ise, metabolik laktaz eksikliği, farmakolojik (kafeine bağlı) ajanlar ve besin katkı maddelerine bağlı intolerans, yapısal pilor stenozu, toksik zehirlenmeler, ve ağır metal, pestisid gibi kontaminasyon nedeniyle ortaya çıkabilir. 
Besin alerjenlerine IgE-aracılı duyarlanma genellikle 2 yolla olmaktadır. Kişi ya gastrointesinal yolla primer olarak o besine karşı duyarlanır. Örneğin süt yumurta ve fıstık alerjisi böyle oluşur. Ya da kişi daha önce genellikle bitki kökenli örneğin polenlere karşı primer olarak duyarlanır. Daha sonra ortak çapraz reaksiyon veren antijenik protein yapıları nedeniyle taze sebze ve meyvelere karşı sekonder olarak semptomlar ortaya çıkar. Örnek olarak polen-besin sendromu verilebilir. Bu durumda, tanısal amaçlı standart ekstrelerin elde edilmesi zordur.

IgE-aracılı besin alerjisinin klinik belirtileri; anafilaksi, akut ürtiker/anjiyoödem, kontakt ürtiker, bazı besinlerin alımını takiben yapılan egzersizin indüklediği anafilaksi,  polen alerjisi olan kişilerde çiğ sebze ve meyve alımın takiben gelişen ve oral mukozayla sınırlı olan oral alerji sendromu şeklinde olabilir. Burada semptomlar akut başlar ve aynı besinle her seferinde aynı belirtiler oluşur.  En sık neden olan besinler; çocukta süt, yumurta, soya, yetişkinde ise kuruyemiş, balık ve kabuklu deniz ürünleri, sebze ve meyveler, baklagiller, tahıl ürünleridir. 
Non-IgE aracılı besin alerjisi bir grup hastalığı içerir. Bunlar; besin proteini örneğin inek sütü ile indüklenen enterokolit sendromu ve alerjik proktokolit, Çöliyak hastalığı gluten enteropatisidir ve  yetişkin döneme kadar devam eder , baharat,sebze ve meyveye bağlı alerjik kontakt dermatit, akciğerde infiltratlar ve ve demir eksikliği anemisi yapan pulmoner hemosiderozis (Heiner sendromu)dir. Bazen Ige-aracılı ve hücre aracılı karma tip görülebilir, bu hastada atopik dermatit, eozinofilik özofajit ve eozinofilik gastroenterit  görülür, semptomlar geç başlar ve kroniktir. 
Besin alerjisi tanısında ayrıntılı bir öykü alınması ve fizik muayene yapılması çok önemlidir. Anamnezde semptomların nerede ortaya çıktığı, hangi besinle ilişkili olduğu, bensini miktarı çiğ veya pişmiş olması, besini yemekle semptomlar arasında geçen süre, erken reaksiyon mu geç mi ortaya çıkmış, eş zamanlı yapılan egzersiz, alınan aspirin veya alkol var mı? aynı besini  yediğinde her seferinde aynı semptomlar mı ortaya çıkıyor ? özellikle sorulması gereken sorulardır. Daha sonra deri prick testleri yapılır. İntradermal testler ve atopi patch (yama) testi önerilmez, risklidir.  Eğer deri testi yapılamıyor ise spesifik IgE ölçümü, bazofil histamin salınımı gibi invitro testler kullanılabilir. Gerekirse diyet günlüğü tutulabilir, şüphelenilen gıda varsa eliminasyon diyeti uygulanabilir. Tanıda altın standart “çift-kör plasebo-kontrollü besinle oral provokasyon testi” dir. Ancak bu test hastane koşullarında yapılmalıdır. Deri testleri ve spesifik IgE ölçümü mutlaka hastanın klinik öyküsü ve klinik bulgularıyla birlikte değerlendirilmelidir.  
Acil servise veya polikliniğe başvuran hasta da semptomların özelliğine göre uygun ilaç tedavisi verilmelidir. Besin alerjisinde temel yaklaşım, sorumlu olan besinin kesinlikle yenilmemesidir. Hasta ve ailesi bu konuda mutlaka eğitilmelidir. Kazara o besini yiyecek olursa anafilaksinin erken belirtileri konusunda  uyarılmalıdır. Yiyip içilen her gıdanın üzerindeki etiketi okumaları, açık hazır gıda büfelerindeki çapraz kontaminasyon olasılığını bilmeleri söylenmelidir.  Daha önce erken tipte alerjik reaksiyon veya anafilaksi öyküsü ve astımı varsa, hastaya acil durumda uygulaması için yanında Epinefrin otoenjektör taşıması önerilmelidir. Epi-Pen otoenjektörü nasıl uygulayacağı hastaya veya yakınına gösterilmelidir. 
İmmün tolerans oluşturmak amacıyla fıstık alerjisinde yapılan oral veya sublingual immünoterapi, çocukta inek sütü alerjisinde yavaş desensitizasyon çalışmaları vardır.
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	Dersle ilgili kısa sınav soruları ve/veya doğru-yanlış soruları 
1. Latekse alerjisi olan, muz ve kivi yiyince dudakta şişme, ağız ve boğazda kaşınma tanımlayan hastanızda hangi tanı yöntemini öncelikle seçersiniz?
a) Standart allerjenle deri prick testi öncelikle tercih edilir.

b) Eğer prick test negatif ise intradermal test yapılmalıdır.

c) O besinlerle prick to prick  deri testi uygulanır.

d) Anafilaksi riski nedeniyle kanda spesifik IgE bakılır.

e) Şüpheli besinle oral provokasyon testi güvenilirdir.
Cevap: c
2. Bu hastada tanı koyduktan sonra uygulanacak  yaklaşım ……………ve……………….  dir.

Cevaplar: Besinlerden kaçınmak ; Epinefrin otoenjektör 

3. Aşağıdakilerden hangisi besin intoleransından  sorumludur? 
a) Polen-meyve sendromu

b) Gluten enteropatisi 

c) Süt ve yumurta allerjisi 

d) Metabolik laktaz eksikliği

e) Eozinofilik gastroenterit 

Cevap: D
4. Besin allerjisi tanısında aşağıdaki yöntemlerden hangisi kullanılmaz?

a) Prick yöntemle deri testi

b) Serumda spesifik IgE tayini

c) Oral provokasyon testi

d) Prick to prick testi

e) İntradermal ve yama testi

Doğru cevap: e




