Cocuklarda inek Siitii Proteini Alerjisinin Tamisal Yaklasimi ve Tedavisi: ESPGHAN

GI Komitesi Uygulama Kilavuzu

*S. Koletzko, ¥B. Niggemann, {A. Arato, §J.A.Dias, | R. Heuschkel, § S.Husby, # M.L.
Mearin, ** A. papadopoulou, {i F.M. Reummele, {I A. Staiano, §§ M.G. Schappi ve Il Y.
Vandenplas

OZET

Amaclar: Bu kilavuz, Avrupa’da siipheli inek siitii proteini alerjisinin (CMPA) tam1 ve
tedavisi i¢in Oneriler saglamaktadir. Tanisal bir algoritma ile birlikte pratik bir yaklagim sunar

ve CMPA ile ilgili olarak yeni yaymlanmig kanita dayali kilavuzlara dayanmaktadir.

Tam: Oykii ve muayene ile CMPAdan siiphe ediliyorsa, alerjenden sik1 bir sekilde kaginma
baglatilir. Belli kosullarda (6r, hizli semptomlarla ilgili belirgin bir 6ykii, CMP-spesifik IgE
icin pozitif bir test ile birlikte yagsami tehdit eden bir reaksiyon), tani siit challange olmaksizin
konabilir. Diger biitiin kosullarda, CMPA tanisin1 dogrulamak veya dislamak i¢in tibbi
gozetim altinda kontrollii bir gida challange (agik veya kor) gereklidir.

Tedavi: Anne siitii ile beslenen bebeklerde, anne siki bir inek siitli proteini igermeyen siki bir
diyete baslamalidir. Onaylanmig CMPA’s1 olan ve anne siitii ile beslenmeyen bebekler, uygun
klinik ¢aligmalarda etkililigi kanitlanmis olan kapsamli sekilde hidrolize edilmis protein bazl
bir mama ile beslenmelidir; amino asid bazli mamalar belli durumlar i¢in saklanir. Soya
protein mamasi tolere edilebiliyorsa, 6 aydan sonra bir secenektir. Inek siitii proteininin
dislanmasi gereken biitiin yas gruplarinda, beslenme danismanligi ve bilylimenin diizenli

takibi zorunludur.

Tekrar degerlendirme: Hastalar, 6-12 ayda bir, inek siitii proteinine tolerans gelistirip
gelistirmediklerini degerlendirmek iizere degerlendirilmelidir. Bu, 3 yasina gelindiginde
hastalarin >%75’inde ve 6 yasina gelindiginde hastalarin >%90’inda gergeklestirilir.
Uygunsuz veya asirt derecede uzun diyet eliminasyonlarindan kaginilmahidir. Bu tiir
kisitlamalar, hem ¢ocuk, hem de ailenin yagsam kalitesini bozabilir, uygun olmayan biiyiimeye

neden olabilir ve gereksiz saglik bakim maliyetlerine neden olabilir.



Besin alerjisi, artan bir saglik bakim sorunudur. Besin alerjisi, belli bir besine maruziyeti
takiben tekrarlayici bir sekilde ortaya ¢ikan spesifik bir immiin yanittan kaynaklanan olumsuz
bir saglik etkisi olarak tammlanir (1). Immiin reaksiyon immiinoglobulin (Ig)E bagiml
olabilir, IgE bagimli olmayabilir veya karisik olabilir. Inek siitii proteini (CMP), siit cocuklari
ve 3 yasindan kiigiik ¢ocuklarda dnde gelen besin alerjisi nedenidir (2,3). Ancak, tek basina
gastrointestinal sistem belirtileri ile birlikte CMP alerjisi (CMPA) tanist biitiin yas gruplarinda
konabilir (4,5). CMPA’nin gastrointestinal belirtileri nonspesifiktir. Siit cocuklarinda, dykii ve
fizik muayene, gastrodzofageal reflii hastaligit (GERD) ve CMPA arasinda ayirim
yapamayabilir. Daha biiyiik olan kii¢lik bir ¢ocuk grubunda, CMPA GERD semptomlart ile
prezente olabilir (5), ama dispepsi veya karin agrisi ile de prezente olabilir ve bu nedenle,
fonksiyonel gastrointestinal bozukluklar veya laktoz intolerans: ile kolaylikla karisabilir. Bu
nedenle, hasta ve aile tlizerindeki yiikil en aza indirirken dogru taniy1r koymak i¢in challenge

kullanilir.

Gida challange prosediirleri gibi uygun tanisal testler olmadigi zaman hem asir1 fazla tani,
hem de asir1 az tani riski yiiksektir (6) ve bu nedenle asir1 veya eksik tedavi riski yiiksektir.
Dogru tani, etkilenen bebeklere uygun diyetin verilmesini saglar ve bdylece normal biiyiime
ve gelismeyi destekler. Bunun tersine, endikasyon olmadan veya c¢ocuk tolerans
gelistirmisken devam edilen bir diyet biiylimeyi ve hem g¢ocugun, hem de ailenin yasam
kalitesini bozabilir ve anlamli derecede gereksiz saglik bakim maliyetlerine neden olur. Bu
nedenle, anne babalara ¢ocuklar1 i¢cin dogru eylem seyri ile ilgili tavsiyelerde bulunurken

bariz, kanita dayali kilavuzlugun mevcut olmasi herkesin yararinadir.

Son birka¢ yilda, CMPA tan1 ve tedavisi ile ilgili baz1 ulusal ve uluslararasi konsensus
makaleleri ve kanita dayali kilavuzlar yaymnlanmistir (7-13). Bazilan silipheli IgE bagimh
CMPA ile ilgili oneriler vermektedir (9). Ancak, klinik pratikte, tek basina oykii ve fizik
muayeneye dayali olarak IgE ve non-IgE bagimli CMPA arasinda ayirim yapmak miimkiin
degildir. Rastlantisal secilmis hasta gruplarinda yapilan bazi g¢alismalar, CMPA’s1 olan
bebeklerin (¢ift-kor, plasebo kontrollii gida challange (DBPCFC) ile kanitlanmis) biiyiik bir
boliimiinde CMP-spesifik IgE’nin negatif oldugunu gostermistir (6,14). Ancak, bu
cocuklardan bazilar1 zaman i¢inde IgE pozitif olurlar (15). Non-IgE bagimli CMPA daha ¢ok
gastrointestinal belirtileri olan siit cocuklar1 ve ¢ocuklarda ortaya ¢iktigr icin ek kilavuzluk

gereklidir.



Bu makale, 6n planda gastrointestinal semptomlar1 olan ¢ocuklarin tedavisi i¢in pratik bir
yaklasim saglamaktadir. Ozellikle gastrointestinal belirtiler ve tanisal araglarmn rolii ve bu
durumlarda  uygulanan eliminasyon/challange  yontemleri {izerinde  durulmustur.
Gastrointestinal sistemde belirtilerle birlikte CMPA’nin nonspesifik semptomlar1 nedeni ile
belirti ve bulgularin taminmas: ile ilgili farkindaliga gerek vardir. Oneriler ve algoritma, yeni
yayinlanmis literatiir ve kilavuzlardan kaynaklanmaktadir (7,9,10), ancak ¢ogu ifade ve oneri
icin kamit kalitesi diisiiktiir ve uzman goriisiiniin katkis1 énemlidir (1). Onerilen algoritma,

tanisal siiresi basitlestirmeye ve diizene koymaya calisir.

EPIiDEMIiYOLOJi

Siit ¢ocuklar1 ve cocuklarda CMPA prevalansi, EuroPrevall programinin bir pargasi olarak bir
meta-analizde bildirilmistir (16). Bu makale, degerlendirme tipi ve yas siniflandirmasindan
bagimsiz olarak yayinlanmis c¢alismalar arasinda belirgin bir heterojenlik bildirmistir (3).
Tavuk yumurtasi proteini ile birlikte inek siitii proteini (CMP), siit cocuklar1 ve kiiglik
cocuklarda temel besin alerjisi tetikleyicileridir (2,3). Anne babalar, ¢ocuklarindaki inek siitii
proteini alerjisini oral besin challange testi ile kanitlanabilen sikliga gore ¢ok daha sik
algilarlar. Ancak, gercek CPMA yasamin ilk yilinda pik yapiyor goériinmektedir (siit cocugu
popiilasyonunda prevalans yaklasik olarak %2-3’tiir) (2,3,17). Bu prevalans daha sonra 6 yas
ve lizerindeki ¢cocuklarda <%]1 e diiser (18). Sadece anne siitii ile beslenen az sayida bebek de
insan siitiine inek siitii proteini transferi vasitasi ile klinik olarak anlamli CMPA gelistirebilir

(19).

KLINIK PREZENTASYON

CMPA, siit ¢ocuklarinda degisik derecelerde ve ¢ok farkli bir yelpazede semptomlar
olusturabilir. “Hizl1” (erken) reaksiyonlar ve “gecikmis” ge¢ reaksiyonlar arasinda ayirim
yapmak yararlidir. Hizli reaksiyonlar, alerjen alindiktan sonra dakikalardan 2 saate kadar
degisen bir siire i¢inde ortaya ¢ikar ve bunlarin IgE bagimli olma olasilig1 daha yiiksektir.
Buna karsilik, gecikmis reaksiyonlar alerjen alindiktan sonra 48 saate kadar ve hatta 1 haftaya
kadar belirti verebilir. Ikincisi non-IGE bagimli immiin mekanizmalar1 da igerebilir. Ayni
alerjene karst hizli ve gecikmis reaksiyonlarin kombinasyonlart ayni hastada ortaya ¢ikabilir.

Alerjik olmayan reaksiyonlarin (toksik, farmakolojik) CMPA’y1 taklit edebilecegini



unutmamak Onemlidir. CMPA ile iliskili belirti ve bulgular ¢cok farkli organ sistemlerini
icerebilir (cogunlukla cilt ve gastrointestinal sistem ve solunum yollar1) (Tablo 1). >2 sistemin
tutulumu, CMPA olasiligin artirirken, bazi semptomlarin CMP-spesifik IgE testi pozitif olan
cocuklarda bulunma olasilig1 daha yiiksektir (6r, anjiyoddem, atopik egzema). Ancak, genis
bir ¢akisma s6z konusudur. Ozellikle gastrointestinal belirtileri olan ¢ocuklar olmak iizere
CMP IgE pozitif ve IgE negatif hastalarda ayn1 semptomlar ortaya c¢ikabilir (6r, alerjik
proktitis veya proktokolitis) (20).

Sindirim sistemindeki klinik belirti ve bulgular enflamasyona, dismotiliteye ve her ikisinin
birlikte bulunmasina bagli olabilir. CMPA bulgular1 olduk¢a degiskendir, ama ¢ogu zaman
non-spesifiktir ve oral ve perioral sislik, disfaji ve gida sikismasini (bozuk 6zofageal motilite)
(21); kusma, regiirjitasyon, dispepsi, erken doyma, anoreksi ve gida reddini (gecikmis mide
bosalmasi) (5) ve diyare (malabsorpsiyonla veya enteropatiye bagli protein kaybi ile birlikte
veya tek basina), rektal kanama (22), gelisme geriligi, karin agrisi, ciddi kolik (23) ve siklikla
perianal bozukluklarla birlikte inat¢1 kabizlig1 (24) igerir. Kronik demir eksikligi anemisi, sit
cocuklar1 ve ¢gocuklarda, CMPAnin tek bulgusu olabilir (25). Geligsme geriligi non-spesifiktir,
ama biiylimekte olan bir ¢ocuk icin ciddi sonuglar1 olabilir. CMP alinmasini takiben duyarl
cocuklarda, Oliime yol acan nadir anafilaktik sok vakalar1 bildirilmistir (26). Metabolik
asidozla birlikte ciddi sok benzeri reaksiyonlar non-IgE bagimli bir bulgu olan “gida proteini

ile indiiklenen enterokolit sendromu” i¢in karakteristiktir (27).

CMPA’s1 olan segilmis siit ¢ocuklarinda yapilan ¢alismalar bunlarin yaklasik olarak yarisinda
atopik egzema oldugunu ve %25-50’sinde bir miktar gastrointestinal sistem tutulumu
oldugunu gostermektedir (14). Buna karsilik, diger klinik bulgular daha az sik goriiliir (17).
Emzirme vasitast ile inek siitii alerjenlerine karsi duyarlilasma, primer olarak atopik
egzemanin alevlenmesi ve/veya alerjik proktokolitis olarak ortaya cikar (28). CMPA’nin tek
bulgusu olarak GERD ile ilgili veriler, buna sadece anne siitii ile beslenen bebeklerde giivenli

bir sekilde CMPA olarak tan1 koyabilmek igin yetersizdir.

TANISAL PROSEDURLER

Birinci adim, ayrintili bir anamnez ve fizik muayenedir. Bir siit cocugu veya ¢ocukta Tablo
1’de siralanmis olan oOzelliklerden herhangi birisi ortaya ¢ikarsa ve bagka bir nedenle

aciklanamazsa, CMPA potansiyel bir tan1 olarak diisliniilebilir. Siipheli CMPA olan ¢ogu



vakada, taninin alerjen eliminasyonu ve challange prosediirii ile dogrulanmasi veya
dislanmas1 gereklidir. Semptomlara, dykiiye ve ¢ocugun yasina gore bu agik, tek veya ¢ift-kor
bir challange testi seklinde uygulanabilir. Ancak, CMPA olsiliginin ¢ok yiiksek olmas1 veya
alerjen challange prosediiriin ¢ok riskli olmasi (6r, duyarli bir ¢ocukta anafilaksi Oykiisii)
nedeni ile challange prosediiriiniin gergeklestirilmeyebilecegi kosullar s6z konusu olabilir

(Sekil 1).

Spesifik IgE ’nin Belirlenmesi ve Cilt Prick Testi

Klinik uygulamada, kan 6rneginde spesifik IgE’ nin belirlenmnesi ve cilt prick testi (SPT) her
yasta yararli tanisal testlerdir, ama tanisal incelemeler icin 2 testin kombinasyonu gerekli
degildir (1). CMP-spesifik IgE varlig1 ve/veya inek siitiine kars1 pozitif bir SPT, CMP’ye
duyarlilig1 ve devam eden IgE bagimli immiinolojik bir siireci gosterir. Ancak, bu sonuglar,
tibbi Oykii ve gida challange prosediirii baglaminda yorumlanmalidir. CMPA testi igin
kullanilan ticari ekstreler, inek siitiine gére daha az giivenilirdir (29). Bu testlerin her ikisinin
de sonuglariin kantifikasyonu, daha ileri bir reaksiyonun olasiliginin 6ngoriilmesini saglar ve
prognostik amaglar i¢in yararlidir (30). Antikor titresi ne kadar yiiksekse ve SPT
reaksiyonunun ¢ap1 ne kadar biiyiikse, CMP’ye kars1 bir reaksiyon gelisme olasilig1 (31-33)
ve alerjinin devam etme olasiligi (30) o kadar yiiksektir. Ancak, CMP’ye karst olumsuz bir
reaksiyonu dogrulamak i¢in vakalarin ¢cogunda bir oral challange testi gereklidir. CMPA’nin
gastrointestinal bulgularina sahip olan c¢ocuklarda, cilt bulgulari olan c¢ocuklarla
karsilagtirildiginda, negatif spesifik IgE test sonuglari olma olasiligi daha ytiksektir, ama
negatif bir test sonucu CMPA’y1 dislamaz (6,14). Tan1 esnasinda spesifik IgE icin pozitif bir
test, negatif testleri olan ¢ocuklarla karsilastirildiginda, daha uzun bir intolerans donemini

ongoriir (18,34,35).

Atopi Yama Testi, Total IgE ve Intradermal Testler

CMP-spesifik IgE’si negatif olan ¢ocuklarda atopi yama testinin gelecekte bir rolii olabilir
(36-38), ama antijenin hazirlanmasi ve uygulanmasi ile ilgili standardizasyon iizerinde fikir
birligi yoktur. Ayrica, testin okunmasi zordur ve subjektiftir. Bu nedenle, giiniimiizde atopi

yama testi Onerilemez (1).



CMPA’1n tanisal testlerinde, ne total IgE’nin belirlenmesi, ne de spesifik IgE/total IgE
oraninin belirlenmesi, tek basma spesifik IgE’ye gore bir yarar sunmamaktadir (39).
Intradermal testler uygulanmamalidir, ciinkii yiiksek diizeyde duyarli kisilerde sistemik alerjik

reaksiyon riski tasir (1).

Spesifik IgG Antikorlar:t ve Diger Standadize Edilmemis veya Kanitlanmamis Testler ve

Prosediirler

CMP’ye kars1 IgG antikorlar1 veya IgG alt sinif antikorlarmin belirlenmesinin, CMPA
tanisinda  rolii  yoktur (40) ve bu nedenle Onerilmez (1). Bazofil/histamin
salinmasi/aktivasyonu, lenfosit stimiilasyonu, mediator salinmasi testi ve endoskopik alerjen
provokasyonu gibi diger testler, arastirma protokollerinde kullanilir, ama klinik uygulamada
kullanilmaz. ABD kilavuzlari ile uyumlu olarak (7), CMPA tanisi i¢in fasiyal termografi ve
mide suyu analizini Onermemekteyiz. Ayrica, sa¢ analizi, uygulamali kinezioloji,
provokasyon notralizasyonu, sitotoksisite testi ve elektrodermal test CMPA tanisi igin

kullanilmamalidir.

Endoskopi ve Histoloji

Bagka sekilde agiklanamayan anlamli ve inat¢1 gastrointestinal semptomlar, gelisme geriligi
veya demir eksikligi anemisi olan hastalarda, coklu biyopsilerle birlikte iist ve/veya alt
endoskopiler uygundur. Ancak, mukozal atrofi veya eozinofilik infiltrasyonlar gibi
makroskopik lezyonlar ve histolojik bulgular CMPA i¢in ne duyarli, ne de 6zgiildiir (41) ve
bunlar tibbi 6ykii ve oral challange testleri baglaminda yorumlanmalidir. Bu prosediirlerin

tanisal verimi, CMPA disindaki tanilar1 saptamak agisindan daha ytiksektir.

CMP’nin Tanisal Eliminasyonu

Semptomlar anlamli ise ve CMPA olasilig1 varsa, spesifik IgE sonucu negatif olsa bile sinirlt
bir siire icin CMP’nin tanisal eliminasyonu baslatilmalidir (siit cocugu/cocugun diyetinde
veya anne siitii aliyorsa annenin diyetinde). Tanisal eliminasyon diyetinin siiresi bulgulara

baglidir ve miimkiin oldugu kadar kisa tutulmalidir. Ancak, bu siire, klinik semptomlarin



diizelip diizelmedigini veya stabil duruma gelip gelmedigini belirlemek i¢in yeterince uzun
olmalidir. Hizli klinik reaksiyonlar1 (2 saat iginde anjiyoddem, kusma, egzemanin
alevlenmesi) olan g¢ocuklarda bu siire 3 giin ile 5 giin arasinda degisir. Gecikmis klinik
reaksiyonlar1 (egzamanin alevlenmesi, rektal kanama) ¢ocuklarda ise 1 ile 2 hafta arasinda
degisir. Gastrointestinal reaksiyonlari olan hastalarda (kronik diyare, biiylimede duraklama),
yanit1 degerlendirmek i¢in CMP’siz diyetin 2-4 hafta siirdiiriilmesi gerekebilir. Bu siireler
icinde semptomlarda diizelme olmazsa, CMPA olasilig1 diisiiktiir. Ancak, istisnalar olabilir.
Hidrolize mama veya soya iceren mama kullanan ve diizelme saptanmayan Onemli
gastrointestinal semptomlari olan siit gocuklari, CMPA diglanmadan 6nce amino asid bazli bir
mama (AAF) ile bir siire daha gozlemlenebilir. Bu durum, 6zellikle multipl duyarlili§1 olan
hastalar icin gegerlidir (42,43). Klinik semptomlar AAF ile tanisal eliminasyon diyeti ile
diizelmiyorsa, semptomlarin CMP’e bagli olma olasilig1 ¢ok diisiiktiir. Bu nedenle, tanisal

amagla terapotik bir mamanin daha uzun siire kullanilmasi i¢in endikasyon yoktur.

Anne siitii ile beslenen bebekler

Anneler kendi diyetlerinde biitiin siit ve siit {irlinlerinden kaginarak emzirmeye devam etmeye
tesvik edilmelidir. Bunun i¢in gizli CMP kaynaklarin1 tamamen digslamak iizere genellikle
nitelikli diyet damismanligi gereklidir. Bebek herhangi bir tamamlayict besin veya ilag
aliyorsa, bunlar CMP icermemelidir. Oykii hizli bir reaksiyona isaret ediyorsa, annenin
eliminasyon diyeti sadece 3-6 giin siirdiirilmelidir. Gecikmis reaksiyonlardan siliphe
ediliyorsa; alerjik proktokolitis), diyet 14 giine kadar uzatilmalidir. Diizelme yoksa, CMPA
disindaki tanilarin semptomlarin nedeni olma olasilig1 yiiksektir ve ¢ocuk daha ileri diizeyde
degerlendirilmelidir. Semptomlar diizelirse, CMP annenin diyetine tekrar eklenebilir. Bu
challange pozitif sonu¢ verirse ve anne CMP’siz diyete devam ederken emzirmeye devam
etmeyi istiyorsa, niitrisyonel gereksinimlerini garanti etmek iizere kalsiyum takviyeleri (giin
icinde dagitilacak sekilde 1000 mg/giin) ve diyet danismanlig1 almalidir (44). Anne siitii ile
beslenen bazi bebeklerde, CMP disindaki proteinler (6r: soya, yumurta) alerjik reaksiyonlara
neden olabilir (45). Bebegin sagligi agisindan annenin eliminasyon diyetinin degerli bir
faydasi varsa, anne kendi diyetinden etken gidalar1 elimine ederken emzirmeye devam etmesi

icin tesvik edilmeli ve desteklenmelidir.

Ciddi semptomlar1 olan ve anne siitii ile beslenen bebeklerde (6r: ciddi atopik egzema veya

biliyiimede duraklama ve/veya hipoproteinemi ve/veya ciddi anemi ile komplike olan alerjik



enterokolit, bebek birka¢ giinden maksimum 2 haftaya kadar degisen bir siire i¢inde terapotik
bir mama ile beslenebilir (45). Sadece anne siitii ile beslenen bu ¢ok hasta bebeklerde, kanita
dayal1 olmasa bile tanisal eliminasyon i¢in AAF’nin kullanilmasi bir¢ok iilkede sik goriilen
bir uygulamadir. Bu yaklasim, anne CMP’siz diyete gecis yaparken emzirdigi esnada ¢ocugun
durumunu stabilize etmeyi hedefler. Annede siki bir CMP’siz diyet uygulanmasina ragmen
emzirme ile birlikte semptomlarin tekrarladigi vakalarda, diger yiliksek derecede alerjen
gidalarin annenin diyetinden c¢ikarilmasi veya emzirmenin kesilerek terapdtik mamanin

baslanmasi Onerilir (46,47).

Anne siitii ile beslenmeyen bebekler

Anne siitii ile beslenmeyen bebeklerde, inek siitii bazli mamadan ve CMP iceren ek
gidalardan veya diger modifiye hayvan siitii proteinlerinden (6r: kegi siitii, koyun siitii)
kesinlikle kagimilmalidir (48,49). Anne siitii ile beslenen bir bebekte, inek siitli bazli mama ilk
verildiginde semptomlara neden oluyorsa, anne diyetinde herhangi bir eliminasyon
yapilmaksizin bebek sadece anne siitii ile beslenmeye geri dondiiriilmelidir. Mama ile
beslenen bebeklerde eliminasyon diyeti genellikle CMPA olan bebeklerde etkililigi
kanitlanmis olan ileri derecede hidrolize bebek mamasi (eHF) ile baslatilir (9,48). Cok ciddi
veya yasami tehdit eden semptomlari olan bebeklerde, birinci secenek olarak AAF
diisiintilebilir. eHF nin ac1 tadini1 kabul etmeyen 6 aydan biiyiik bebeklerde veya eHF nin daha
yiiksek olan maliyetinin kisitlayict bir faktér oldugu durumlarda, soya proteinine karsi
tolerans olugmussa, soya proteini bazli mama bir secenek olabilir. 2 hafta i¢inde diizelme
olmazsa, eHF i¢inde bulunan geri kalan peptidlere karsi bir alerjik reaksiyon diistiniilmelidir
(6zellikle c¢ok sayida gidaya karsi duyarliligi olan bebeklerde) (43,42). Bu vakalarda,

semptomlarin nedeni olarak CMPA diglanmadan 6nce bir AAF denenmelidir.

CMPA olan bebeklerin laktozdaki rezidiiel protein kalintilarina karsi reaksiyon verebilecegi
konusunda daha dnceki endiseler siklikla hem laktoz, hem de CMP’den tamamen kac¢inma ile
sonuclanmistir. CMPA’da laktoza karst advers reaksiyonlar literatiir tarafindan
desteklenmemistir ve CMPA’da laktozdan tamamen kag¢inma artik gerekli degildir.
Gilinlimiizde piirifiye laktoz i¢eren eHF’ler mevcuttur ve CMPA tedavisinde giivenli ve etkili
olduklar1 saptanmistir (50). Bu mamalar, 6 aydan biiyiik ¢ocuklar i¢in daha lezzetli olabilir.

Ancak, diyare ile birlikte enteropatisi olan bebeklerde sekonder laktoz intoleransinin da



beraber bulunmasi olasidir ve bu nedenle bu vakalarda baslangicta laktozsuz bir eHF gerekli

olacaktir.

Yeni yiiriimeye baslayan cocuklar ve ¢cocuklar

2 yasindan biiyiik ¢ocuklarda, ¢oklu gida alerjileri olmadig: siirece, CMP igermeyen kati
gidalar ve sivilarla niitrisyonel olarak uygun bir eliminasyon diyeti saglanabilir. CMP ile
yiiksek derecede ¢apraz reaktivite nedeni ile kegi ve koyun siitiinden kesinlikle kaginilmalidir
(49). Gizli alerjenlerden ka¢inmak igin pediatrik beslenme konusunda deneyimli bir
diyetisyenden danismanlik alinmasi kuvvetle tavsiye edilir. Yiiksek derecede atopik
cocuklarda veya sindirim sisteminin eozinofilik bozukluklarinda, multipl gida alerjilerinden
stiphe ediliyorsa, CMP ile oral challange uygulanmadan Once semptomlarin diizelmesini

saglamak iizere sadece bir AAF ile beslenme diistintilmelidir.

CMP ile Oral Gida Challenge Uygulamasi
Actk ve Kor Challange Uygulamalar

Tanisal eliminasyon ile anlamh diizelme gosterildikten sonra CMPA tanisi, tibbi gozetim
altinda uygulanacak standardize bir oral challange testi ile dogrulanmalidir istisnalar asagida
tarif edilmistir. Challange testleri ayaktan veya hastaneye yatis yapilarak uygulanabilir.
Boylece herhangi bir belirti veya bulgu ve semptomlari uyaran siit miktar1 belgelenmis olur ve
gerektiginde semptomatik tedavi uygulanir. DBPCFC referans standarttir ve CMPA tanisi i¢in
en spesifik testtir. Ancak, test zaman alicidir ve pahalidir. Bu nedenle, agik bir challange testi
genellikle ilk adimdir (6zellikle 6ykii reaksiyon olasiliginin diisiik olduguna isaret ediyorsa). 2
hafta siire ile diizenli olarak inek siitii ile beslenme herhangi bir semptom gelismesine yol
acmiyorsa, CMPA dislanabilir. Acik bir challange testinden sonra semptomlar ortaya
cikiyorsa, belirsiz veya siipheli semptomlarin varliginda ve orta-ciddi egzema vakalarinda
DBPCEFC onerilir. Boylece, gozlemcinin hasta, bakim saglayicit ve doktor yanliligini en az
diizeye indirmesi saglanir. Agik challange testi objektif semptomlarin gelismesine neden
oluyorsa (tekrarlayan kusma, bronsiyel obstriiksiyon, lirtiker) ve bu semptomlar tibbi dykii ile
korelasyon gosteriyorsa ve pozitif spesifik IgE testi ile destekleniyorsa, DBPCFC
yapilmayabilir.



Siit Tiirii ve Doz

Yasamin ilk yilinda, challange testi inek siitii bazli bebek mamasi ile uygulanmalidir. 12
aydan sonra taze pastorize inek siitii kullanilabilir. Primer laktoz intoleransina bagli yanlis
pozitif bir challange testini diglamak i¢in 3 yasindan biiyiik ¢ocuklarda, challange yontemi
laktozsuz CMP igeren siitle uygulanabilir. Oral siit challange testi esnasinda baslangi¢c dozu,
bir reaksiyonu uyarabilecek dozdan daha diisiik olmalidir ve daha sonra adim adim 100 mL’e
yiikseltilebilir (6r: gecikmis reaksiyonu olan ¢ocuklarda, 1, 3.0, 10.0, 30.0 ve 100 mL’lik
asamal1 dozlar 30 dakikalik araliklarla verilebilir (51,52)). Ciddi reaksiyonlar bekleniyorsa,
challange testi minimal hacimlerle baslatilmalidir (6r: 0.1, 0.3, 1.0, 3.0, 10.0, 30.0 ve 100
mL’lik agsamali dozlar 30 dakikalik araliklarla verilebilir). Reaksiyon ortaya ¢ikmazsa, siite
evde en az 2 hafta siire ile her giin en az 200 mL/giin devam edilmelidir. Geg¢ reaksiyonlari

belgelemek iizere ebeveynlerle telefonla iletisime gegilmelidir.

Hastanede yatan hastalar ve poliklinik hastalari i¢in test kosullar:
Oral challange testleri uygulanirken asagidaki kosullar zorunludur:
1. Hasta tibbi gbzetim altinda olmalidir.
2. Ciddi anafilaksi her zaman etkili bir sekilde tedavi edilebilmelidir.

3. Maksimum dozu takiben hastalar en az 2 saat siire ile gézlenmelidir (herhangi bir

klinik reaksiyon varsa, tibbi gdzetin uygun sekilde siirdiiriilmelidir).

4. Bebekler, sadece son Ogiinlerinden 2-3 saat sonra test edilmelidir (test tok karnina
veya gece boyunca ag¢ kaldiktan sonra yapilmamalidir), c¢linkii ilk titrasyon

adimlarinda sadece kiigiik miktarlarda siit verildiginden dolayi sikinti olabilir.

5. Damar yolu ag¢ilmasi sadece secilmis vakalarda gerekli olur, ama ciddi veya sistemik

bir reaksiyon olasi ise damar yolu mutlaka ac¢ilmalidir.



Asagidaki durumlarda challange testleri tercihen hastane ortaminda uygulanmalidir:
1. Hizl alerjik reaksiyon dykiisii (9)

2. Ongoriilemeyen reaksiyon (6r: inek siitiine hi¢ maruz kalmamis olan veya uzun siire

inek siitli verilmemis olan ve pozitif spesifik IgE’si olan bebekler)

3. Ciddi atopik egzama (reaksiyonun dogru sekilde degerlendirilmesinde zorluk nedeni

ile)

Atopik egzemasi olan hastalar

Challange testi 6ncesinde ve sonrasinda ve 24 ve 48 saat sonra cildin durumu belgelenmeli ve
ciddiyete gore derecelendirilmelidir (6r: SCORing Atopic Dermatitis (SCORAD) vasitasi ile)
) (53). Sonuglar acik bir sekilde yorumlanamiyorsa, daha ileri dogrulama igin siit cocuklugu

doneminde bile plasebo-kontrollii bir challange testi uygulanmalidir.

Diyaresi olan hastalar

CMPA Kklinik olarak diyare ile bulgu gosteriyorsa, diski sikligir ve kivami belgelenmelidir
(bebeklerde diski formu skalasi ile) (54). Challange (agik ve/veya DBPC) esnasinda énemli
derecede diyare tekrar ortaya c¢ikarsa, CMPA tanist dogrulanir ve terapotik bir mama

Onerilebilir. Tekrarlayan semptomlar yoksa, ¢cocuk eski mamasini almaya devam etmelidir.

KLINIK UYGULAMAYA NASIL DEVAM EDILIiR

Hastalar ve ailelerinin yiikiinii en aza indirmek {izere ve maliyeti azaltmak {izere, yanlis
pozitif tan1 riskini artirmaksizin belli vakalarda oral challange yontemi uygulanmayabilir. Bu

nedenle, tanisal incelemeler, dikkatli bir anamnez ve fizik muayeneye baghdir (Sekil 1.)



Hizh Semptomlar ve/veya Ciddi Reaksiyonlarla ilgili Belirgin Pozitif Oykiisii Olan

Hastalar

Bariz olarak siit tirlinleri alimi 6ykiisii sonrasinda cilt (akut iirtiker, anjiyoddem) ve solunum
sistemi (stridor, wheezing) ile ilgili akut ve objektif semptomlar varsa veya sistemik
reaksiyonlar (anafilaksi) hemen veya 2 saat iginde ortaya c¢ikarsa, CMP’nin mutlaka
dislanmas1 gerekir. CMP’ye kars1 spesifik IgE testi veya dogal inek siitii veya tam-protein
mama ile SPT (cilt prick testi) uygulanmalidir. Spesifik IgE testi pozitifse, CMPA ’nin biiyiik
olasilikla bulundugu varsayilabilir. Bu durumda, oral challange testi yapilmayabilir (Sekil 1).
Oral gida challange testi uygulanmadan 6nce ¢ocuga en az 1 yil siire ile siki bir CMP’siz diyet
verilmelidir (9). Oral challange testi uygulanmadan once hasta yeterli acil miidahale olanag:
bulunan bir hastanede bir uzman tarafindan degerlendirilmelidir. Hizli semptomlar barizse,
ama inek siitiine kars1 spesifik IgE negatifse, oral challange testi siki tibbi gozetim altinda

hastanede uygulanmalidir.

Bariz veya Ciddi Reaksiyonu Olmayan Hastalar

Bu yaklagim gastrointestinal semptomlar1 olan ¢ocuklar, inek siitiine maruziyet sonrasinda
atopik egzema alevelnmesi olan c¢ocuklar ve diisiik veya orta derece CMPA siiphesi olan
cocuklar i¢in gecerlidir. Atopik egzemasi olan bircok ¢ocuk klinik olarak onemsiz IgE
duyarlilagsmasi gosterdigi i¢cin bu ¢ocuklarda CMPA tanisi bir eliminasyon diyeti ve bunu

takiben oral challange testi ile dogrulanmalidir (Sekil 1).

Diisiik CMPA riski ile birlikte olan veya CMPA’ya bagli non-IgE bagimli immiin yanit
olasiliginin yiiksek olmasi ile birlikte nonspesifik semptomlarin bulundugu vakarda (sik
reglirjitasyon, kabizlik, kanli digki), CMPA icin alerji testlerinin, primer tanisal incelemeler
acisindan maliyet yararlilif1 yoktur (22,24,55,56). Ancak, tanisal alerjen eliminasyonu etkili
olursa ve daha sonra yapilan CMP challange testi pozitifse, daha sonraki challanege testleri
icin hizli reaksiyon riskini degerlendirmek ve tolerans gelisimi i¢in bir prognoz sunmak iizere
bir alerji testi uygulanabilir. Oral challange testi pozitifse, ama spesifik IgE negatifse,
reaksiyon muhtemelen non-IGE bagimli alerjidir. Bu durum o6zellikle siklikla izole
gastrointestinal semptomlarin varliginda gecerlidir. Ancak, yanlis negatif spesifik IgE testi
veya primer veya sekonder laktaz eksikligi gibi inek siitiine karsi non-immiin bagimli

intolerans da diistintilmelidir.



TEDAVI

CMP’den siki bir sekilde kagmmmak gilinimiizde CMPA tedavisinde en giivenli stratejidir.
CMPA olan bir ¢ocukta beslenme gereksinimlerini karsilamak i¢in herhangi bir mamanin
gerekli olup olmadigr ve secgilecek en iyt mama daha ¢ok hastanin yasina ve diger gida
alerjilerinin varligina baglidir. Gegici veya kalict CMPA’s1 olan daha biiylik ¢ocuklarda, oral
immiinoterapi veya sublingual immiinoterapi gibi farkli immiinoterapi tiirleri denenmistir ve
celiskili sonuglar elde edilmistir (57-59). 2 yasin lizerinde bir grup ¢ocuk tarafindan tolere
edilen ileri derecede isitilmig (pismis) CMP igeren Tlriinlerin verilmesinin (60) tolerans
indiiksiyonunu hizlandirip hizlandirmadigi konusu biiyiik klinik ¢alismalarda arastirilmaktadir

(59).
12 ayhga kadar olan bebekler

CMPA tanis1 dogrulanirsa, terapdtik bir mama kullanilarak bebek en az 6 ay veya 9-12 ayliga
kadar eliminasyon diyetinde tutulmalidir. Ciddi hizli IgE bagimli reaksiyonlar1 olan
bebekler/cocuklar,spesifik IgE i¢in tekrar test yapilmasini takiben tekrar inek siitii verilmeden
once 12 ay hatta 18 ay siire ile eliminasyon diyetine devam edebilir. Mama sec¢imini
belirleyen faktorler rezidiiel alerjik potansiyel, mama bilesimi, maliyetler, erisebilirlik,
bebegin kabulii ve mamanin etkililigini gosteren klinik verilerin varligidir. Etkinligi
kanitlanmis eHF veya AAF mama ile tedavi edilen bebeklerin biiyiime ve gelismesi normal
olmalidir. Ne yazik ki, Avrupa’da giincel olarak bulunan eHF ile ilgili olarak yeterli sayida
cocukta bilimsel olarak giivenilir az sayida calisma yapilmistir (61). Ayrica, tolerans
gelismesinin mama se¢iminden (AAF’e kars1 eHF) etkilenip etkilenmedigini belirlemek igin

yeterli gilice sahip iyi uygulanmig randomize kontrollii ¢alismalar gereklidir.
CMP Bazh eHF

CMPA olan bebek ve ¢ocuklarin biiyiik ¢ogunlugu nitrojen kaynagi olarak whey veya kazein
iceren ileri derecede hidrolize bir mamayi tolere ederler. Amerikan Pediatri Akademisi (AAP)
ileri derecede hidrolize mamay1 sadece molekiiler agirligi <3000 Da olan peptidleri igeren
mama olarak tarif etmesine ragmen (62), bu esik degerin CMPA’s1 olan bebek ve ¢ocuklarda
alerjik reaksiyonlarin 6nlenmesini garanti edecegine dair yeterli kanit yoktur. Uygun preklinik
testlere ek olarak terapotik mamalarin, klinik ¢alismalarda onaylanmig inek siitii proteini
alerjisi olan bebek ve ¢ocuklarin %90’1inda alerjik reaksiyon uyarmadiklar1 %95 giivenlik

araliginda gosterilmelidir (63). Ancak, bu sadece bazi eHF mamalar i¢in gosterilmistir (61).



AAF

Tek nitrojen kaynagi olarak serbest amino asitleri iceren mamalar, eHF’ye reaksiyon gosteren
bebeklerde en iyi secenektir. Riskin CMPA’s1 olan bebeklerde <%10 oldugu hesaplanmustir,
ama ciddi enteropati veya multipl gida alerjileri varliginda daha yiiksek olabilir (42,43). Bu
nedenle, ciddi anafilaktik reaksiyonlar1 ve ciddi enteropatisi (hipoproteinemi ve biiyiimede
duraklama ile ortaya c¢ikar) olan bebeklerde kisitli kanit olmasina ragmen, AAF birinci

secenek tedavi olarak diigiiniilebilir (64).

Piring proteini bazli kismi veya ileri derecede hidrolize mamalar da, CMPA olan bebeklerde
giivenli ve etkili olduklar1 kanitlanmis oldugu siirece bir secenektir (15,65). Piring bazl
mamalara karsi alerjik reaksiyonlar (duyarlilik degil) ile ilgili kisa ve usun vadeli veriler
kisith oldugu i¢in hidrolize piring mamasinin secilmis bebeklerde (CMP bazli eHF’yi
reddeden veya tolere edemeyen) veya vejeteryan ailelerde diisiiniilebilecegini tavsiye eden

giincel kilavuzlar1 desteklemekteyiz (9).

Soya proteini bazli mamalar, CMPA olan bebeklerin biiyiik cogunlugu tarafindan tolere edilir,
ama etkilenen bebeklerin %10-14’i soya proteinine reaksiyon gosterir (6 aydan kiiciik
bebeklerde daha yliksek oranlarda) (14,66). Avrupa Pediatrik Gastroenteroloji, Hepatoloji ve
Beslenme Dernegi (ESPGHAN) (67) ve AAP (68) saglikli bebeklerde inek siitii bazli
mamalarin soya mamalarina tercih edilmesi gerektigini ve soya proteini bazli mamalarin
yasamin ilk 6 ayinda genellikle kullanilmamasi gerektigini bildirmektedir. Soya mamalarinin
niitrisyonel dezavantajlar1 vardir, ¢linkii fitat igerikleri nedeni ile mineral ve eser elemanlarin
emilimleri daha diisiik olabilir (69) ve énemli miktarlarda izoflavonlar icerirler. izoflavonlar,
zayif Ostrojenik etkiye sahiptir ve bebeklerde yiiksek serum konsantrasyonlarina yol agabilir
(70,71). Sonug olarak, CMPA’s1 olan bebeklerin diyet tedavisinde, hem ESPGHAN, hem de
AAP, eHF tolere edilemedigi zaman, CMP bazli eHF veya AAF’i soya proteinine tercih
etmektedir (67,68). Ancak, 6 aydan biiyiikk olan ve CMPA’s1 olan bir bebekte, eHF ¢ocuk
tarafindan kabul edilmiyorsa veya tolere edilmiyorsa, bu mamalar ebeveyn i¢in ¢ok pahali ise

veya giiclii ebeveyn tercihi s6z konusu ise (vejeteryan diyet), soya mamasi diisiintilebilir.



CMPA Olan Bebeklerde Giivenli Olmadig: Diisiiniilen veya Niitrisyonel Olarak Yetersiz
Oldugu Diisiiniilen Vekil Mamalar

CMPA olan bebekler icin CMP bazli veya diger memeli proteini bazli kismen hidrolize
edilmis mamalr CMPA’s1 olan bebekler icin Onerilmez (48,49). Probiyotikler veya
prebiyotiklerin CMPA tedavisinde rolii olduguna dair kanit yoktur (72). Alerjinin primer

prevansiyonunda rolleri olabilmesine ragmen, bu konu bu makalenin odak noktas1 degildir.

Soya, piring, badem, hindistan cevizi veya cevizden yapilmis olan endiistriyel icecekler,
yanlig sekilde “siit” olarak isimlendirilmektedir. Bunlar bebeklerin beslenme gereksinimlerini

karsilamak agisindan tamamen uygunsuzdur ve bu nedenle kullanilmamalidir.

Siitten kesme besini

Kanitlanmis CMPA’s1 olan ve sadece anne siitii ile beslenen ve mama ile beslenen
bebeklerde, gozetimli basarili bir oral challange testi tolerans gelistigini gosterene kadar
stitten kesme besini CMP’siz olmalidir. Diger ek gidalar kiiciik miktarlarda teker teker
verilmeye baslanmalidir (tercihen anne emzirmeye devam ederken baglanir, ama bebek 17
haftalik olmadan 6nce ek gidalara baslanmamalidir) (73,74). Yumurta, balik veya bugday gibi
daha yiiksek alerjik potansiyele sahip siitten kesme gidalarinin verilmesinin geciktirilmesinin,
alerji prevansiyonu agisindan kanitlanmis etkililigi yoktur ve bunlardan herhangi birisine karsi

kanitlanmis alerji olmadig: siirece bunlarin verilmesini geciktirmekten kagmilmalidir (73).

12 ayhktan biiyiik ¢ocuklar

12 ayliktan biiyiilk olan CMPA’ll cocuklar i¢in 06zel niitrisyonel tavsiyeler gereklidir.
Eliminasyon diyetinde 6zellikle proteinler, kalsiyum, D vitamin, ve A vitamini olmak {izere
besin maddelerinin yeterli olup olmadigin1 ve yasa gore normal biiylimeyi desteklemek iizere
terapOtik bir amam veya ilave besin gerekip gerekmedigini belirlemek icin diyetetik
degerlendirme gereklidir (75). Bu vakalarda, diyet pediatrik beslenme konusunda egitimli

uzman bir diyetetisyen/pediatrist tarafindan gozetilmelidir.

CMPA i¢in birinci basamak tedavi CMP’nin yerine terapdtik mama kullanilmasidir (eHF,

capraz reaktivitesi olmayan iliskisiz bir protein bazli mama, 6r. soya proteini bazli mama veya



hicbir se¢enek tolere edilemiyorsa AAF). Cocuk yeterli mama tiiketmiyorsa, kalsiyum ilavesi
disiintilmelidir. Ancak, CMP ve soya proteini gibi multiple gida alerjileri olan bir¢ok hastada
yastan bagimsiz olarak beslenme gereksinimlerini karsilamak {izere terapdtik mama

gereklidir.

TEKRAR DEGERLENDIRME

Tekrar degerlendirme oncesinde optimal araligi onermek i¢in yeterli kanit yoktur. Diglama
sliresi yasa, cocugun semptomlarmin ciddiyetine ve CMP i¢in spesifik IgE pozitifligine
baglidir. Geleneksel olarak, gereksiz uzun bir siire boyunca kisitlayici bir diyeti siirdiirmekten
kacinmak i¢in en az 3 aydan (spesifik IgE negatif, hafif semptomlar varsa) en az 12 aya
(yiiksek pozitif IgE testi veya ciddi reaksiyon varsa) kadar terapotik diyeti uyguladiktan sonra
inek siitii ile challange uygulanabilir (1). Bu tiir kisitlamalar, yetersiz biiyiime ile
sonuglanabilir. Challange pozitifse, eliminasyon diyeti 6-12 ay siirdiiriiliir. Challange
negatifse, inek siitii ¢ocugun diyetine tamamen yeniden dahil edilir. Siit ¢cocuklugu ve kiigiik
cocukluk déneminde CMPA prognozu iyidir. Etkilenen ¢ocuklarin yaklasik olarak %350°si 1
yasinda tolerans gelistirmis olur, >%75’1 3 yasinda tolerans gelistirmis olur ve >%90’1 6

yasinda tolerans gelistirmis olur (18).

SONUC YORUMLARI

CMPA sik gortliir ve siklikla uygun sekilde tan1 konmaz. Yanlis taniy1 en aza indirmek i¢in
siki tanisal kriterler uygulanmalidir. Giivenilir objektif tanisal araclar bulunmadigi i¢in dogru
CMPA tanist i¢in 4 hafta iginde CMP eliminasyonu ve challange uygulanmasi ile birlikte
klinik degerlendirme esastir. Gereksiz diyet kisitlamalarin1 uzatmamak icin gozetimli CMP
challange uygulamalar1 gereklidir, ancak tekrar degerlendirme icin optimal aralik klinik
duruma baghdir. Tolerans indiiksiyonunu daha iyi anlamak i¢in daha ileri arastirmalar
gereklidir. Bu bilgiler, CMPA’s1 olan bir alt grupta mama se¢imini ve potansiyel miidahaleyi

etkileyebilir.



Tablo 1. CMPA ile iliskili baz1 belirti ve bulgular

Siit cocuklar1 ve yeni | Daha bityiik | Hizh reaksiyon
yiriimeye baslayan | ¢cocuklar (CMP aldiktan
cocuklar sonra dakikalar-2
saat icinde)
Sindirim sistemi Disfaji Disfaji Kusma
Sik regiirjitasyon Gida sikigsmasi
Kolik, karin agrist Regiirjitasyon
Kusma Dispepsi
Anoreksi, beslenmeyi | Bulanti, kusma
reddetmek ]
Anoreksi, erken
Diyare+intestinal doyma
protein veya kan kayb1 | ) )
Diyare+intestinal
Konstipasyontperianal | protein veya kan
dokiintii kayb1
Gelisme geriligi Konstipasyon
Gizli kan kayb1 Karn agrist
Demir eksikligi | Gizli kan kayb1
anemisi ) o
Demir eksikligi
anemisi )
Solunum sistemi Wheezing veya
Burun akintist stridor

Wheesing
Kronik okstirtik
(enfeksiyonlarla

Burun akintisi

Wheezing

Solunum zorluklari




Cilt

Genel

iliskisiz)

Urtiker (enfeksiyonlar,
ilag alimi1 veya diger

nedenlerle iliskisiz)
Atopik egzema

Anjiyoodem (dudaklar
ve gbz kapaklarinda

sisme)
Anafilaksi

Ciddi metabolik
asidoz, kusma ve
diyare ile birlikte sok
benzeri

(FPIES)

semptomlar

Kronik oOkstiriik
(enfeksiyonlarla

iliskisiz)

Urtiker
(enfeksiyonlar, ilag
allmi veya diger

nedenlerle iligkisiz)

Atopik egzema
Anjiyoddem
(dudaklar ve goz
kapaklarinda sisme)
Anafilaksi

Urtiker

Anjiyoddem

Anafilaksi

FPIES

CMPA-= inek siitli proteini alerjisi; FPIES= gida proteini ile indiiklenen enterokolit sendromu.




Tibbi oyki, fizik muayene +/- laboratuvar

bulgulari

!

Anafilaksi ya da diger ani
|:> gelisen asir1 duyarlilik
reaksiyonlarinin varligi

Tanisal eliminasyon diyeti

Erken ve ge¢ reaksiyonlar (kusma, atopik egzema vs.):

1-2 hafta

Gastrointestinal semptomlar (ishal, kabizlik vs.): 2-4

hafta

{4

ISP eliminasyonu yapilir ve
spesifik IgE istenir.

U

U

1L g

Klinik semptomlarda
diizelme yok

Klinik semptomlarda
diizelme var

Negatif Pozitif
Spesifik IgE Spesifik IgE

\

U

ISP ile standardize oral provokasyon testi

(acik, tek ya da cift kor)

U

U

Negatif

Pozitif

U

ISP eliminasyon diyetine gerek yok

U

N

Terapotik eliminasyon diyeti

SEKIL 1. Inek siitii proteini alerjisini (CMPA) diisiindiiren semptomlar1 olan bebekler ve

cocuklar i¢in algoritma. eHF: inek siitii proteini bazli ileri derecede hidrolize mama, AAF:

amino asid bazli mama. Bariz hizli tip reaksiyonlarinin tanimi i¢in metine bakiniz.
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