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TEZ ONAYI

Ataturk Universitesi Tip Fakultesi Cocuk Saglidi ve Hastaliklari Anabilim Dal
karari ile “Sut Cocuklugu Déneminde Beslenme Sekli ve Fekal Kalprotektin seviyeleri
arasindaki iliski” adh tez konusunun arastirma gorevlisi Dr. Birgll Altunsoy Kertmen
tarafindan calisiimasi uygun goérilmis ve secilen konu incelenmek (zere
06.03.2006tarih ve 91 sayi ile Etik Kurula génderilmistir. Tez, Etik Kurul tarafindan
17.03.2006 tarihli 3 nolu oturumunda incelenerek etik kurallara uygunluk onayini
aldiktan sonra, Dahili Tip Bilimleri’ nin 08.05.2006 tarih ve 2 sayili oturumunda oy birligi
ile kabul edilmistir.



vi

TESEKKUR

Atatlrk Gniversitesi Tip Fakultesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Anabilim Dalinda
aldigim uzmanlik egitimim sirasinda degerli bilgi ve deneyimlerinden yararlandigim,
yetismemde buyuk emekleri olan Anabilim Dali Bagkanimiz Sayin Prof. Dr. Cahit
Karakelleoglu, tezimin proje ve fikir yapisini hazirlayan Sayin Prof. Dr. M. Ayse
Selimoglu, tezimin yéneticiligini Gstlenen Sayin Dog. Dr. Vildan Ertekin ve Klinigimizin
tim degerli 6gretim Gyelerine tesekkir ederim.

Tez kapsaminda yer alan gaytada fekal kalprotektin caligiimasini yéneten
Biyokimya Anabilim Dali Ogretim Uyesi Sayin Prof. Dr. Nuri Bakan’ a tesekklr ederim.

Uzmanlik egitimim sirasinda bana sevgileriyle sinirsiz destek olan biricik oglum
Batuhan ve esim ibrahim’ e, bitun egitim hayatim boyunca en blyuk destedim olan
annem Guner Altunsoy, babam A. Zeki Altunsoy ve kardeslerim Ozlem, Ozkan ve Arzu’

ya saygi, sevgi ve tesekkirlerimi sunarnm.



vii

OZET

Danya Saghk Orguti (WHO) ilk 6 ay sadece anne siti ile beslenmeyi
onermektedir. Fakat bazen anne sutu verilemedigi durumlarda anne sitiine en yakin olan
formulalar kullaniimaktadir. Kalprotektin, nétrofildeki ¢oziniir sitoplazma proteinlerinin
major komponentidir. Fekal kalprotektinin gastrointestinal kanal inflamasyonunu géstermek
icin kullanilabilecek 6nemli bir marker oldugu farkedilmistir.

Bu calismada, infantlarda beslenme sekilleri ile fekal kalprotektin dizeyleri
arasindaki iliski ve toplumda anne siti ile beslenmeyi etkileyen faktérler arastiriimistr.
Elde edilen fekal kalprotektin degerlerinin sonraki calismalar icin referans olarak
kullanilabileceg@i de dusintimektedir.

Calismaya farkh beslenme sekilleri uygulanan saglikii 80 infant dahil edildi. 1.grup
(n=20) tek bagina anne siitl, 2. grup (n=20) anne stu + formula, 3.grup (n=20) tek bagina
prebiyotikli formula, 4. grup tek basina standart formula ile beslenen infantlardan
olusturuldu. 41 tanesi kiz, 39" u erkek; ortalama yas 2.9+1.3 ay (1-5.5 ay) idi. Olgularin
ayrintil beslenme sekilleri sorgulandi ve annelere anket formu uygulandi. infantlarin gayta
érneklerinde kalprotektin konsantrasyonlarina bakild.

Annelerin formulaya baglamasinin en sik nedeni anne sitinin yetmemesi idi.
Calismamizdaki olgularin fekal kalprotektin duzeyi 11.54+7.3 mg/L (4-28.9 mg/L) idi.
Fekal kalprotektin seviyeleri tek basina anne siti alanlarda 8.53+3.51 mg/L (4-15.6
mg/L), anne suti+formula alanlarda 9.57+3.81 mg/L (4-16 mg/L), prebiyotikli formula
alanlarda 11.34+6.04 mg/L (5.75-28.9 mg/L), standart formula alanlarda 16.08+5.97 mg/L
(9.32-27.51 mg/L) idi. Tek basina anne sutl alan grupla, anne siti + formula ve
prebiyotikli formula ile beslenen infantlarin fekal kalprotektin konsantrasyonlari arasinda
istatistiki olarak anlamh bir fark bulunmadi. Buna karsin, standart formula ile beslenen
infantlarin fekal kalprotektin konsantrasyonlari anne siti (p=0.0001), anne sitd + mama
(p=0.0001) ve prebiyotikli formula (p=0.02) ile beslenen infantlardan anlaml olarak daha
yUksekti.

Sonug olarak, fekal kalprotektin diizeyi araciliyi ile intestinal enflamasyon
arastinimis ve en disik deger tek basina anne sutt ile beslenen infantlarda bulunmustur.
Infant beslenmesinde, formula verilse bile anne siitine devam edilmesinin enflamasyonu

baskiladigi dustinulmustur. intestinal kolonizasyonun daha saglikli olusmasini hedefleyen
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prebiyotik destekli formulalarin, standart formulaya gore daha olumlu fizyolojik etkiler
olusturdugu sonucuna variimistir.

Anahtar Kelimeler: Anne s(t(, formula, prebiyotik, enflamasyon, fekal kalprotektin.
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ABSTRACT
The Relationship Between Fecal Calprotectin Levels and Feeding Types in Infancy
Period.

World Health Organization (WHO) recommends that mothers feed their infants with
breast milk only for the first six months. But, when breast milk can not be given, the
formulas that are most like the breast milk can be used.

Calprotectin is a major component of the soluble cytosol proteins. Fecal
calprotectin is a potentially important clinical test as a marker of inflammation in the
gastrointestinal tract.

The aim of our study was to evaluate association between feeding types in infants
and fecal calprotectin levels, and the factors affecting feeding breast fed in the community.
It is also thought that the fecal calprotectin levels being obtained in this study can be used
as reference values for future studies.

The study include 80 healthy infants (41 girls, 39 boys; age range: 1-5.5 months)
fed with different feeding types. The 1% group (n = 20): infants fed with only breast milk, 2"
group (n = 20): breast milk + formula, 3™ group (n = 20): only formula with prebiotic and 4"
group (n=20): only standard formula. Comprehensive feeding methods of the subjects
were investigated and questionnaire forms were applied to the mothers. Fecal calprotectin
levels of the infants were measured with ELISA method.

The most common reason for formula fed was inadequency of their breast milk.
Fecal calprotectin level in the total group was 11.54+7.3 mg/L (range: 4-28.9). Fecal
calprotectin level was 8.53+3.51 mg/L (range: 4— 15.6) in group 1 (only breast fed),
9.57+3.81 mg/L (range:4-16) in group 2 (breast milk+formula), 11. 34 + 6. 04 mg / L
(range: 5.75-28.9) in group 3 (prebiotic formula fed), 16.08+5.97 mg/L (range: 9.32-27.5)
in group 4 (standart formula fed). In comparison of the groups in terms of fecal
calprotectine levels while there was not any significant difference between group 1 with 2
and 3; group 4 had significantly higher calprotectin values when compared to group 1
(p=0.0001), group 2 (p=1.0001) and group 3 (p=0.02).

As a result, intestinal inflammation was investigated using fecal calprotectin levels
and the lowest level was found in group 1 (only breast fed). In infant feeding, even formula
is utilized, the continuation to breast-feeding is thought to suppress inflammation. The

results, of this study revealed that formulas supported with prebiotics have more positive



physiological effects and more healthy intestinal colonization formation than standard
formulas.

Key Words: Breast milk, formula, prebiotic, inflammation, fecal calprotectin.
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KISALTMALAR
kDa - Kilodalton
Ca - Kalsiyum
Zn : Ginko
WHO : Dunya Saglik Orgiiti.
mg . Miligram
g - Gram
di . Desilitre
L - Litre
RSV : Respiratuar Sinsityal Virts
HSV1 : Herpes Simpleks Viris Tip 1
TNF-a : Tumor Nekroz Faktor-a
Gis - Gasrointestinal Sistem
LDL . Low Dansity Lipoprotein
RNA : Ribonukleik Asid
DNA : Deoksiriboniikleik Asit
LCPUFA : Uzun Zincirli Goklu Doymamis Yag Asitleri
AA - Aragidonik Asit
DHA : Dokozahekzaenoik Asit
FOS . Fruktooligosakkarid
GOS - Galaktooligosakkarid
ANCA . Antinétrofil Stoplazmik Antikor
Th1 - T Helper 1
CRP : C-Reaktif Protein
JRA : Juvenil Romatoid Artrit
iBH - Inflamatuar Bagirsak Hastalig
iBS  Irritabl Barsak Sendromu

Hg . Mikrogram



GIRIS VE AMAC

Kalprotektin orjinal olarak ilk kez 1980 yilinda granilositlerin stoplazmasindan
izole edilmis ve L1 protein olarak isimlendirilmistir (1). Notrofil savunmasinda merkezi
bir rol aldigi ve antimikrobial (bakterisid ve fungusid) etki ve
aktivitesinin oldugu bulunmus; sonralari kalprotektinin enflamasyonu isaret eden bir
belirleyici oldugu fark edilmistir (2). Bu protein, dominant olarak nétrofillerde
bulunmakla beraber daha az miktarda monosit ve aktive makrofajlarda da
bulunmaktadir (3). Kalprotektin S100 ailesinden, molekiler agirligi 36.5 kDa olan, Ca
ve Zn baglayici bir proteindir. Insan nétrofillerinde total proteinin yaklasik % 5’ ini,
stoplazma proteinlerinin ise % 60 indan fazlasini olusturur (1, 4, 5). Nétrofil
aktivasyonunda ve monositlerin endotele adhezyonunda kalprotektin serbest kalir.
Serum veya vicut sivilarinda potansiyel, klinik enflamatuar bir belirleyici olarak
saptanabilir (2).

Kalprotektin konsantrasyonu plazma, sinovyal sivi, idrar ve fegesde oigilebilir.
Fekal kalprotektin miktar plazmadan yaklasik 6 kez daha fazladir (6). invitro ve invivo
calismalarda kalprotektinin yikima direngli oldugu gésterilmistir. Gaytada uzun siire
(oda sicakhiginda 1 hafta) stabil kalabilmektedir (7).

Artmis fekal kalprotektin konsantrasyonlari, mide ca, kolorektal ca, kolon
poliplerinde ve kronik enflamatuar bagirsak hastaliklarinda tespit edilmistir (7-12).

Fekal kalprotektin gok kuiglik miktarda diski drneklerinde (yaklasik 0,1gr) ticari
ELISA kitleriyle gosterilebilir. Bu test pediatrik gastroenterologlar icin potansiyel olarak,
inflamatuar ve fonksiyonel barsak hastaliklarinin ayirici tanisinda non invaziv, ucuz ve
guvenilir bir tetkik gibi géruimektedir (13—15).

Biz bu ¢alismamiz da beslenme sekli ve fekal kalprotektin seviyeleri arasindaki
iliskiyi aragtirmay: planladik. Anne sltl ile beslenmeye etki eden faktorleri ve tek
basina anne sitl alan, karisik beslenen (anne sitii+formula) ve tek basgina formula
(standart formula ve prebiyotikli formula) ile beslenen saglikli infantlarda fekal
kalprotektin seviyelerini 6iglip, beslenme ile iligkisini arastirdik.

Calismada anne sitl ile beslenmeye etki eden faktérler ve farkli beslenme
uygulanan saglikli Turk bebeklerinde digki kalprotektin diizeyi saptanacaktir. Formula
ile beslenmenin muhtemel bir enflamasyona neden olup olmadi§i gérilecek ve elde

edilen degerler referans olarak kullanilabilecektir.



GENEL BILGILER

Bebegin dogumundan ilk iki yasin sonuna kadar olan beslenmesi tim yasamini
etkiler. Bu dénem optimal buytime, saglikli bir yapi ve davranis gelisimi igin kritik olan
pencere donemidir. Bu nedenle, yarinin buytkleri gocuklarin bazi biyolojik ve
psikososyal gereksinimleri kargilanmalidir (16).

Saglikli beslenme stratejilerinin ilk yillarda benimsenmesi 6nem kazanir. Bebek
beslenmesinde dogumdan itibaren anne st ile beslenmenin biyiuk énem tasidigs
bilinmektedir. Glinimiizde bebeklerin dogumdan itibaren ilk 6 ay boyunca yalniz anne
sutd ile beslenmesi ve bu sire¢ iginde su dahil higbir ek besin verimemesi
onerilmektedir. llk 6 ay tek basina anne siti ile beslenme, daha sonra uygun ek
besinlerin baglatiimasi ve emzirmenin iki yil surduriimesi; st cocugu igin ideal bir
beslenmedir (16-18). Fakat Ulkemizde ilk 1 ayda emzirme orani %96.1 iken , 4. ayda
%82.3" e, 10. ayda %50.6’ ya diusmektedir (19). Anne siiti ile beslenmenin yilda 1.3
milyon bebegin 6lumini énleyebilecedi hesaplanmaktadir (20).

Bebek beslenmesinde yapilan yanhisliklar, uzun dénemde bozuk entellektiel
dlzey ve disik calisma kapasitesine neden olmaktadir. Bu da hem ergenlikte hem de
erigkin hayatta sagligi olumsuz etkilemektedir. Bu nedenlerle, saglikli ve dogru
beslenme igin gelistirilecek 6neriler ve uygulamalar son derece dnemlidir.

DOGAL BESLENME

Dogal beslenme bebede anne sttline ek olarak higbir yiyecek ve su dahil icecek
(vitamin ve mineral damlalari diginda ) veriimemesidir (18).

Duinya Saglik Orgitii (WHO) ve Amerikan Pediatri Akademisi bebeklerin 0-6 ay
yalnizca anne st ile beslenmelerini, 6. ayda mutlaka ek gidalara gecilmesini ve
emzirmenin 2 yil ve o&tesine surdurllmesini tavsiye etmektedirler (21). Bebekler
dogumdan sonraki ilk yarim ile bir saat iginde emziriimeye baslanmalidir. Emmenin en
aktif oldugu bu sirenin gecirimesi emzirme basarisi ve siresini olumsuz yénde
etkilemektedir. Anne ve bebek ayni odada olmali bdylece bebek agladikga
beslenmelidir (18).

Laktasyonun baglamasi prolaktine baghdir. Dogumu izleyen ginlerde bebegin
emmesi ile kan dolagimina prolaktin salinimi olur (22). Bebegin sik sik ve uygun
teknikle emzirilmesi, sit salgilanmasini saglayan en énemli faktérdir ve sit yapiminin
surekliligini saglar. Dolayisiyla bebek daha iyi tarti alir, meme sorunlari azalir ve

emzirme aliskanligi daha kolay yerlesir. Her emzirmede ilk gelen sit daha fazla laktoz



iceren ve instlin salinimini uyaran énsuttir. Emzirmenin sonuna dogru ise yag icerigi
daha fazla olan ve doygunluk hissi veren son siit salgilanir(18).
Anne Siitiiniin icerigi

Anne sitl iginde gok sayida bilesen bulunduran, biyolojik olarak yasayan bir

sividir. Baslica sivi faz (% 87), kazein molekullerinin bulundugu kolloid faz (% 0.3), yag
globulleri (% 4), yad globil membraniari ve canl hicrelerden olusmaktadir. Anne
suttinun icerigi bir anneden digerine ve ayni annenin siitiinde degiskenlik gésterir. Bu
degdisiklikler makro ve mikronutrientlerde gérilebilir (17, 23).
Protein ve Nonprotein Nitrojen: Laktasyonun baslangicinda 15.8 g/L olan protein
miktari laktasyonun tam olarak yerlestigi dénemde 8-9 g/L dolayindadir. Biyolojik
yararhdi cok ylksek oldugu icin, konsantrasyonu inek sitiindekinden c¢ok duisik
olmasina karsin yenidogan ve sit cocugunun gereksinimini karsilamaktadir. Anne
sutinde bulunan protein, aminoasitleri saglamak disinda da géreviere sahiptir. Bunlar
arasinda enfeksiyonlara karsi koruyucu faktérler (immiinglobulinler, lizozimler,
laktoferrin), vitaminleri tagiyan proteinler (folat, vitamin D ve vitamin B12 baglayan
proteinler gibi), hormonlar (tiroksin ve kortikosteroid baglayan protein) enzimier (amilaz,
safra tuzlari ile stimile olan lipaz ) ve diger biyolojik olarak aktif proteinler (insulin,
epidermal biyume faktéri, prolaktin) sayilabilir (17,18).

Nonprotein nitrojen kompartmaninda ise 200' den fazla bilesik bulunmaktadir.
Bunlarin baslicalari serbest aminoasitler, karnitin, taurin, aminosekerler, nikleik asitler,
nukleotid ve poliaminlerdir. Annenin beslenme durumu sitiindeki protein dagilimini
degistirebilmektedir (17, 24).

Kazein; ester bagh fosfat, ylksek oranda prolin ve ¢ok diisilk miktarlarda sistin
iceren ve pH 4-5" de ¢6zUnurlugu az olan bir sit proteinidir. Dért alt grubu vardir; alfa,
beta, kappa ve gamma. insan siitiinde beta kazein, inek sitiinde ise alfa kazein hakim
durumdadir. Kazein insan sttt proteinlerinin % 40’ ini, inek siitl proteinlerinin % 80’ ini
olusturur. Daha dlsik kazein igermesinin yani sira, icerdidi kazein migellerinin capinin
inek sttu kazein migellerine goére kiglk olmasi da, anne siitiniin yenidoganin fizyolojik
gereksinimlerine uygunlugunun bir diger gostergesidir Stt kazeini pH 4-5' de presipite
edildiginde, geriye kalan protein fraksiyonuna whey proteinleri denilmektedir. inek
sttinde whey proteini orant % 21, insan situnde ise % 65 dir. inek sutl whey
proteinlerinin blylk bir kismini olusturan ve allerjenitesinden sorumlu olan beta-
laktoglobulin anne sitiinde yoktur. Anne st whey proteininin buyik bir kismini alfa

laktalbumin, laktoferrin, lizozim, immuinglobulinler ve serum albumini olusturur. Anne



sutl whey proteinlerinin dominant proteini olan alfa laktalbiimin, laktoz sentetaz
enziminin de yapisina girer (17, 25, 26).

Anne sitl icerdigi nispeten duslk konsantrasyonlardaki fenilalanin ve tirozin ile
bu aminoasitlerin yenidogan déneminde metabolize edilme hizindaki disiklige uyum
gosterir. Treonin de whey proteininde yiiksek oranda bulunur. Taurin, inek sttlinde
hemen hi¢ yokken, anne siitinde glutamik asitten sonra konsantrasyonu en yiksek
aminoasittir. Taurin anne sutiindeki blyimeyi dizenleyen en énemli faktérierdendir.
Ayrica taurinin hicre membraninin butunligini sagladidi, retina zedelenmesini
onledigi dusunilmektedir. Anne siitl proteinleri ribozomlarda sentezienir. Sentez icin
gerekli esansiyel aminoasitler anne kanindan, nonesansiyel olanlar ise ayni yolla veya
meme bezlerinde sentez edilerek saglanir (17,18, 27).

Karbonhidratlar: Laktoz, anne sitindeki baslica karbonhidrattir (68 g/L) ve miktar
¢ok fazla degismeyen besin 6gelerinden biridir. Anne siitinde glikoz bulunsa da
konsantrasyonu disuktir (0.02 g/L). Anne sutiniin blyik bir bélumi su oldugundan
(>% 80) osmotik etkisiyle su gekilmesine neden olan laktozun st yapiminda blyuk
pay! vardir. Anne sitiinde bulunan diger karbonhidratlar nikleotid sekerler, glikolipidler,
glikoproteinler ve oligosakkaridlerdir (17,18).

Lipidler: Anne stunin sagladigi enerjinin % 40-50’ si yaglardan elde edilir. Yaglarin
% 97-98' i trigliserid seklindedir (18). Anne sutinde bulunan diger lipidler ise yagda
eriyen vitaminler (A, D, E ve K vitaminleri ), karetonoidler, ya§ asitleri, sterol ve
hidrokarbonlardir. Lipid miktari 30-50 g/dL arasinda degismektedir. Enerji saglamalari
yani sira anne suttinde bulunan lipidler retina ve beyin gelisimi icin de gereklidir. Hiicre
membran yapisina girdi§i ve sutteki yagda eriyen vitamin ve hormonlarn tasiyicis
olduklarindan, yag asitlerinin bebegin gelismesinde ayri bir 6nemi vardir. Anne siti
linoleik, alfa linoleik, arasidonik asit ve dekozaheksaenoik asit gibi esansiyel yag
asitlerinden zengindir. Anne sitiinde hakim olan yag asidi palmitik asittir. Yenidoganda
pankreatik lipaz tam gelismediginden lingual lipaz ve gastrik lipazla birlikte anne
sutinde bulunan ve safra asitleri ile stimile olan lipazin ya§ sindirimindeki roli
baylktir (17).

Anne sutlnin yag icerigi laktasyon donemine gére degisir. ilk bes gin icinde
salgilanan sutte (kolostrum) 2 gr/dL olan yad konsantrasyonu, besinci giinden
onbesinci giine dogru (gecis dénemi sutl) 2.5-3 g/dL’ ye, onbesinci giinden sonra
salgilanmaya baslayan sitte (matir stt) 3.5-4.5 g/dL’ ye ulasir ve sabit kalir. Sabahlari
distuk olan yad konsantrasyonu glnin ilerleyen saatlerinde artar. Bir emzirme

déneminin sonuna dogru salgilanan sitte, emzirmenin baslangicinda salgilanan siite



gore yag orani ylksektir. Emzirme déneminin sonuna dogru salgilanan ve yagdan
zengin olan bu sitl alan gocuk, doygunluk hissederek memeyi birakir. Bu ise anne
sutinun Ustan fizyolojik &zelliklerinden biridir. Beyin gelisimi, hicre proliferasyonu,
miyelinizasyon ve retinal fonksiyonlar icin gerekli poliansatire yag asitleri ve sinir
sisteminin gelisiminde rolli olan kolesterol de anne sitiinde yiksek oranda
bulunmaktadir. Yad sentezi icin, uzun zincirli ya§ asitleri anne kanindan elde
edilmektedir. Kisa ve orta zincirli yag asitleri ise asiner hicrelerce sentezlenir. Anne
sutinde % 95 oraninda uzun zincirli yag asitleri, % 5 oraninda orta zincirli yag asitleri
bulunmaktadir. Annenin diyetindeki degisiklik, anne siiti yag konsantrasyonundan ¢ok,
yaglarin dagiimini degistirmektedir (17, 26, 28, 29).

Vitaminler: Anne s(tindeki vitamin miktar, annenin vitamin alimi ve beslenme
durumundan etkilenmektedir. Annenin vitamin alimi yetersizse sutindeki vitamin
dlizeyleri de dusik olmakta ve annenin vitaminle desteklenmesine iyi yanit
vermektedir. Annenin beslenmesi yeterli ise vitamin dlzeyleri stabil seyreder ve ek
vitamin verilmesiyle konsantrasyonlarinda blyik bir degisiklik olmaz. Anne sitiinde
bulunan suda eriyen vitamin konsantrasyonlari annenin diyeti, ézellikle de yakin
zamandaki beslenme sekli ile yakindan iligkilidir. Buna karsilik yagda eriyen vitamin
konsantrasyonlari hem gegmisteki diyetin bir géstergesi olarak viicut depolarini, hem
de son zamanlardaki diyet 6zelliklerini yansitir.

Anne sUtu ile beslenen gocuklarin bir yil boyunca 400 IU vitamin D almalan
onerilmektedir. Yenidogan bebeklerin vitamin K depolari kisithidir. Her yenidogana,
ozellikle prematire ve distk dogum agirlikli bebeklere, dogumda vitamin K’ nin suda
eriyen preparatindan 1 mg intramuskuler olarak verilmesi énerilmektedir. Oral vitamin K
verildi ise ge¢ hemorajik hastaligi 6nleyebilmek icin 1-2 haftalikken ve 1 aylikken
tekrarlanmalidir. Satteki vitamin E dlzeylerinin artabilmesi i¢in anneye dnemli miktarda
vitamin E destegi veriimelidir. Vitamin E duzeylerinin anne sitinde yitksek olmasi baz
oksidan maddelerin bebekte hemoliz yapmasini énler. Suda eriyen vitaminler de (
biotin, kolin, folat, inozitol, niasin, pantotenik asit, riboflavin, tiamin, vitamin B12, vitamin
B6, vitamin C ) anne sGtlinde bulunur. Anne sltindeki folat ve vitamin B12 proteinlere
bagll durumda bulunmaktadir. Bagh halde bulunmasi bu vitaminlere gereksinimi olan
mikroorganizmalarin ¢ogalmasina engel olur. Vejeteryan annelerin bebeklerinde
vitamin B12 eksikligi gelismektedir. Anne siti ile beslenen bebeklerin serum karnitin
dlzeyinin yiksek oldugu gésterilmistir. Karnitinin, yag asitlerinin mitokondrilere girerek
metabolize edilmelerindeki rolti diustunuldugunde anne sitiinin metabolik acidan bir
ustlnlGgl daha ortaya ¢ikmaktadir (17, 18, 27, 30, 31).



Mineraller: Anne sitinin mineral bilesimi annenin diyeti ile buyuk bir degisim
gostermez. Bu regllasyonun annedeki mineral depolari kullanilarak oldugu

dastnulmektedir. Anne siittindeki minerallerin biyoyararlanimi oldukga yuksektir (18).

Tablo1. Anne siitlinde bulunan mineraller ve eser elementler

Mineral ve iyonik bilesenler Eser elementler
Bikarbonat Krom
Kalsiyum Kobalt
Klor Bakir
Sitrat Flor
Magnezyum lyot
Fosfat Demir
Potasyum Manganez
Sodyum Molibden
Sdlfat Nikel
Selenyum
Cinko

Anne sitiinde potasyum iyonlarinin sodyum iyonlarindan fazla olmasi, hiicre ici
sivilarla uyumluluk géstermesini saglar. Sodyum igeriginin diistk olmasi immatir
bébrek fonksiyonlari icin uygundur. Anne siti ile beslenen bebeklerde hipernatremik
dehitratasyon daha az gérulr (26).

Anne sutlyle beslenen gocuklarin bagirsak pH’ sinin asit tarafta oimasi, kazein
oraninin dustik olmasi, yaglarin iyi absorbe olmasi ve fosfor oraninin disiik olmasi gibi
nedenlerle; konsantrasyonu dusik olmasina karsin anne st kalsiyumunun
absorbsiyon orani ylksektir (28).

Anne sutiinde bulunan demirin biyoyararlanimi éylesine yiksektir ki, diger bitin
besinlerde bulunan demirin % 5-10’' u absorbe olabilirken, anne siitiindeki demirin %
60’ 1 absorbe edilebilir (32). Ozel bir baglayici icerdiginden anne siitindeki ¢inkonun
emilimi de daha iyidir. Sutteki iyot miktari, bélgeden bdlgeye ve annenin diyetine gore
degisir. Florun anne sutlindeki miktarinin yeterliligi tartismahdir. Su kaynaklarinda flor
icerigi 0.3 ppm’ den az olan bélgelerde 6. aydan itibaren flor eklenmesi tavsiye
edilmektedir (33, 34).



Mikroorganizmalara Karsi Koruyucu Etkisi

Anne s(tdnin gastrointestinal sistem ve solunum sistemi enfeksiyonlarindan
korudugu c¢ok eskiden beri bilinmektedir. immun sistem anne sitinde bulunan
bilesenler tarafindan diizenlenmektedir.

Enfeksiyonlara karsi koruyuculuk baslica iki mekanizma ile gerceklesmektedir:

1) 1gA, IgG ve IgM aracihkh klasik korunma ve anne sitinde bulunan bazi
bilesenlerin mikroorganizma ve virtsleri baglamalar:

2) Bebegin immin sisteminin maturasyonunu hizlandirarak (17).

Anne sutld igindeki koruyucu maddeler, gastrointestinal sistemde bulunan
enzimler, pH degisiklikleri ve safra asitlerinden etkilenmezler. Koruyucu etkileri
sinerjistiktir ve enflamatuar reaksiyon yaratmadan etkili olurlar (17,35).

Anne sltinde sekretuar IgA basta olmak uzere IgG, IgM, igD ve IgE gibi
immunglobulinier bulunmaktadir (36) Spesifik mikroorganizmalara karsi immiin
koruyucu maddeler yaninda, anne sitiinde nonspesifik olarak ve immin aracilik
olmadan bebegi koruyan faktorler de vardir. Laktoferrin, demiri kendisine baglayip
zararli mikroorganizmalarin kullanimina elverigli demir miktarini azaltarak etkili olur.
Laktoferrinin ayrica bakterisidal, antiviral, anti-enflamatuar ve sitokin islevlerini
duzenleyici etkilerinin de oldugu saptanmistir (37). Lizozim, bakteri duvarinda N-
asetilglukozamin ve N-asetiimuramik asit arasindaki 1—4 baglarini hidrolize ederek
etkili olur. Gram pozitif bakteriler Uzerinde daha ¢ok etkindir. Diger bircok koruyucu
maddenin aksine anne stiindeki lizozim konsantrasyonu laktasyon ilerledikce
artmaktadir. Anne sutunin lizozim konsantrasyonu 10 mg/dL olup, inek satindekinin
yaklagtk 3000 kati kadardir (38,39). Oldukga glikolize bir anne siiti proteini olan K-
kazein’ in, H.pylori’ nin mide mukozasina tutunmasini, S.pneumonia ve H.influenza’ nin
solunum sistemi epiteline tutunmasini inhibe ettigi bilinmektedir. Bagirsaklarda zararl
mikroorganizmalarin ¢odalmasini 6nleyen Bifidobacterium bifidum’ un gogalmasini
sadlayan bir K-kazein yikim Urtinii de vardir (17, 35).

Glukokonjugatlar ve oligosakkaridler: Anne siitinde 130’ dan fazla cesitte
oligosakkarid bulunmaktadir. Bunlar arasinda en iyi bilinenler misin-1 ve laktadherin’
dir (17, 40).

Insan sitindeki oligosakkarid miktari laktasyon dénemlerine gore degisiklik
gostermektedir. Kolostrumdaki oligosakkarid konsantrasyonu 15-23 g/L iken, gecis
sutd ve matir sitte ise 8-12 g/L’ dir. Anne sitiindeki oligosakkaridlerin % 75-85’ i
notral, % 15-25’ i asidik oligosakkaridlerdir (41).



Anne sitindeki oligosakkaridler, postnatal intestinal floranin gelismesinde
prebiyotik olarak énemli bir rol oynarlar (42, 43).

Insan stitundeki oligosakkaridler gok kompleks molekdllerdir. Prebiyotik etkilerinden
baska birgok fonksiyonel etkileri de tanimlanmistir (42). Oligosakkaridlerin kendileri,
hlcre ylzey reseptér analogu gibi hareket ederek, patojen mikroorganizmalari
kendilerine baglayarak diski ile atilimini saglarlar (41).

Yasamin ilk aylarinda bagirsak kolonizasyonu ¢ok hizlidir. Bu sayede stabil bir
mikrogevre olusur. Bagirsak mikroflorasinin kalite ve kantitesi yas, atopi ve diyetle
iligkilidir. Oligosakkaridler, insan suttinde bifidojenik faktér olarak tanimlanmislardir.
Insan sttindeki oligosakkaridlerin Ust gastrointestinal sistem (GIS) enzimlerine direncli
oldugu gosterilmistir (44). Bu o6zellik prebiyotikler icin sarttir. Insan siti
oligosakkaridleri, bifidobakterilerin baskin olmasinda énemli rol oynadigi gibi patojen
bakterilerin de ¢odalmasini engelleyici etkileri vardir. Bifidobakteri dominant floranin
bebedi enfeksiyonlardan korudugu kabul edilmektedir. Anne situnin énemli kismin
olusturan oligosakkaridler (n-asetil glukozamin dahil), glukoz, galaktoz, fukoz
oligomerleri, glikoproteinler gibi prebiyotikler, bifidobakteriler igin spesifik Greme
faktorleridir. Anne sutllyle beslenen infantlarda bifidobakteri baskin floranin gelismesi 7.
glnden sonra olmaktadir (42).

Bakteriyel floranin yagsamini devam ettirebilmesi igin gerekli maddeler st GIS’
de sindirim ve absorbsiyona ugrayamadigi igin kolona gelen artik materyalden
olusmaktadir (45). Kolona degisiklige ugramadan gelen bu oligosakkaridler bakteriler
tarafindan hidrolize edilir. Hidroliz islemi 6zellikle bifidobakteri tarafindan gerceklestirilir.
Fermentasyon iglemi sonunda kisa zincirli ya§ asitleri, organik asitler ve kisa zincirli
karboksil asitleri ortaya cikar. Kisa zincirli yag asitlerinin saghigimiz acisindan cesitli
yararl etkileri vardir. Bagirsak pH' sini diustrir. Bu ortamda, mineral 6zellikle de
kalsiyum emilimi daha iyi olur. Asit ortamda yararli mikroorganizmalar cogalabilirken,
patojen mikroorganizmalar gogalamaz. Kisa zincirli yag asitleri bagirsak epitel hiicreleri
icin enerji kaynagidir. Kisa zincirli yag asitlerinin her birinin (propionat, asetat, piruvat)
ayri iglevleri vardir. Propionik asit, hepatik yag§ asidi sentezini inhibe ederek serum LDL
duzeylerini duslrir. Asetat, kuvvetli bir asit oldugundan bagirsak pH’ sini digardr.
Butirat ise kolon hucrelerinin yakitidir, kanserli hicrelerin gogalmasini baskilayarak

kolon karsinogenezini etkiler (41).



Bifidobakteriler veya laktobasiller
tarafindan hidrolize editir / Asetat

Kisa zincirli
yag asitleri ——

olugur \

Oligosakkaridler

v

Propiyonat

Btirat

Kolonositlerin beslenmesi
Enerji saglama

v

v

Sodyum absorbsiyonunun
artmasi

Prebiyotiklerin Mukoza kan akiminin
fermentasyonu sonucu artmasi

ortaya gikan kisa zincirli —_—
yag asitlerinin etkileri

A\ 4

Kan kolesterol dlizeyininin
azalmasi

v

immain sistemin
dizenlenmesi

v

Hucre gogalmasinin
dizenlenmesi

Hucre farklilagsmasi ve
karsinogenez lizerine etki

v

Sekil 1. Oligosakkaridlerin badirsak bakterileri tarafindan fermentasyonu sonucu ortaya
ctkan kisa zincirli yag asitleri ve bunlarin saghgimiz tizerindeki olumliu etkileri (41)

Lipidler: Anne sutlindeki yaglar baglica iki mekanizma ile antienfekiif dzellik gOsterirler:
Yag globll membraninda bulunan glukokonjugatlar, bazi bakteri ve virislere kars!
baglayici rol oynarlar. Yag sindirimi sonucu ortaya cikan trigliseridler, yag asidleri ve
monogliseridier ise kilif igeren virsler (RSV, HSV1), bakteriler (H.influenza, grup B,
Streptokoklar, S.epidermidis) ve protozoolar (G.lamblia) (zerinde deterjan etkisi
yaparlar (17, 37).
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immiiniteyi Diizenleyici Ajanlar: Bunlarin en iyi bilinenleri sitokinlerdir ve hemen
batln bilesenleri anne sutinde bulunur. TNF-a, interldkinl, 6, 8 ve interferon-&
enflamasyonu artirir, interlskin 10 ise enflamasyonu baskilar. Sitokinler ve
reseptorlerinin kolostrumdaki konsantrasyonu daha yiksektir (17, 46).
Hucreler: Anne sitiinde epitel hiicreleri, Iokositler, lenfositler, makrofajlar, ve nétrofiller
bulunmaktadir. Bu hiicreler yenidogan bebegin bagirsakiarinda aktiftir (36, 40).
Niikieotidler: RNA ve DNA’' nin yap! taslan olan nikleotidler, batin hiicrelerdeki
metabolik stregleri (temel olarak biyosentezleri) yiriiten enerjice zengin bilesiklerdir.
Nikleotidler birgok biyolojik olayda anahtar rol oynarlar. Niikleik asid ve koenzim
yapisina girerler, hiicrede kimyasal enerjiyi tasirlar, bazilari da selliler haberlesmede
aracidir (47, 48). Nukleotidlerin yapisinda, bir azotlu baz, bir pentoz monosakkaridi ve
bir, iki veya U¢ tane fosfat grubu bulunur. Azotlu baz ve pentozun birlesmesiyle
nikleozid olusur. Nikleozide fosfatin baglanmasiyla nikleotid (mononikleotid,
nukleozidmonofosfat) olusur. Nukleozidlerin fosfat esterleri olan niikleotidler,
yapilarinda bulunan nikleozide gére adiandinlirlar. Nikleotidlerin biyosentez ve enerji
dénGsumlerinde kullanilan aktif sekilleri, difosfat ve trifosfat sekilleridir ( 48).

insan sitiindeki nikleotidler, protein olmayan nitrojenin % 5’ lik béliminG
olustururlar (49). Anne sitindeki nukleotidler; serbest nikleotidler, nikleozidler, bazlar,
nukleik asitler ve diger bilesikler (Orn. UDP-galaktoz) dir (17).

Endojen olarak sentezlenebilen bu maddeler esansiyel besin olarak
siniflandiriimaz ve eksikliklerinde klasik yoksunluk sendromlari ortaya ¢ikmaz, ancak
endojen yapim vyetersiz oldujunda esansiyel hale gelir. Diyet nukleotidlerine
gereksinim 6zellikle hayatin erken dénemlerinde hizli buyime ve kisith besin alimi

nedeniyle artar (50).

Anne sitd, ilkk aylarda nikleotidlerin tek dogal kaynagidir ve bebeklerin
nlkleotid gereksiniminin 1/3'° Unii kargilamaktadir. Oranlari inek sitinden daha
yUksektir. Anne stitinde niikleotid konsantrasyonu 0.4-7 mg/dL arasinda degisir. Total
nukleotid miktari 30-70 mg/L olarak bildirimistir (17). Ozellikle prematirelerde
nukleotid gereksinimi artmistir. NUkleotidler laktasyon boyunca kademeli olarak azalir.

Kisin yaza gére daha fazla oldugu bildirilmistir (49).

Caligmalar diyetteki nikleotidlerin immiin fonksiyonlari dizenlemede roli
olabilecegini, T bagimli antijenlere karsi olan humoral immun yaniti stimiile ederek total
antikor duzeylerini ve immiinglobdilin yapimini artirabilecegini géstermistir. Bazi asilara

(Hib asisi ve Difteri toksoidi) kars! antikor yanitiarini artirdigi gésterilmistir (51). Bazi
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nukleotidler, laktobasillus  bifidus’ un ¢ogalmasini  kolaylastirarak  zararli
mikroorganizmalarin bagirsaklarda gogalmasini engellerler (17). Nikleotid destekli
gidalarla beslenen hayvanlarda infeksiyon sonrasi yasam orani daha yiksek
bulunmustur. Bu verileri destekleyecek sekilde yapilan calismalar anne siti ve
nikleotid destekli formulalarla beslenen infantlarda natural killer (NK) sitotoksisitesinin
ve makrofajlarca IL-2 yapiminin daha yiksek oldugunu géstermektedir. Hizli boliinen
hucreler iceren GiS Uzerinde de nukleotidlerin belirgin etkisi vardir. Nukleotid ile
desteklenmis olarak beslenen hayvanlarin, GIS bilyime ve maturasyonunun hizlandigi
ve hasar sonrasi daha ¢abuk duzeldigi gérulmustr. intestinal damarlar {izerine de oral

olarak verilen nikleotidlerin etkisi oldugunu destekleyen galismalar vardir (47, 50).

Hormonlar ve Biiylime Faktorieri

Anne situnde bulunan hormonlar yapisal olarak serumda bulunanlardan
farklidir. Hormonlar memelerde yapiliyor veya anne serumundan siite geciyor olabilir.
Serumdan site gegen hormonlar meme dokusunda degisime ugruyor olabilir. Prolaktin,
bdyime hormonu (GH), tiroid stimulan hormon (TSH), tiroid releasing hormon (TRH),
Somatostatin, gonadotropin releasing hormon (GnRH), T4, T3, rT3, parathormon,
ostrojen, progesteron ve adrenal steroidler anne sitiinde bulunan baslica hormonlardir
(17).

Anne sUtiinde en ylksek konsantrasyonda bulunan blyiime faktéri epidermal
buyume faktoridir (epidermal growth factér, EGF). Prematire bebegi olan annelerin
sutlerinde EGF konsantrasyonlari daha yiksek bulunmustur. Instlin, insilin benzeri
buyime faktor, koloni uyarici faktér ve eritropoetin anne sitiinde bulunan diger
buyime faktorleridir (17, 18, 23, 31).

YAPAY BESLENME

Yapay beslenme hi¢ anne sutt verilmeden uygulanan beslenme bigimidir. Bu
beslenmede olanak varsa bilesimi anne sitiine ¢ok yakin olan formul sttleri (endistri
sutleri) kullaniimalidir. Temiz ve uygun hazirlama kosullarinda formiil sttleri ile sindirim
sorunlari nadirdir ve yapay beslenmenin sakincalari en aza indirilmis olur. Ancak bu
besinlerin aileye énemli bir ekonomik yuk getirecedi de bilinmelidir (18, 52).

Mamalarin temel besleyicileri (protein, lipit ve karbonhidrat ) anne siti disindaki
sutlerden saglanmakta ya da biyosentez yoluyla elde edilmektedir. Mamalar her ne
kadar anne sitine benzetilmeye caligilirsa calisilsin, sonugta anne siitii ile beslenen
bebeklerin aldiklari protein, lipit miktari ve kalitesi, olusan bakteriyel bagirsak floras
farki olacaktir. Son zamanlarda bebek mamalarinin iceriklerini anne sitiine

yaklastirma cabalarinin étesinde, bebek mamalarina fonksiyonel bir 6zellik kazandirma
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gabalari vardir. Bilindigi gibi fonksiyonel besinler, temel beslenmenin &tesinde yarar
saglayan besin veya diyet 6geleridir. Mamalara fonksiyonel ézellik kazandirmak igin
uzun zincirli ¢oklu doymamis yag asitleri (LCPUFA), nikleotidler, probiyotik ve
prebiyotikler eklenmekte, protein yapilarinda kalitatif ve kantitatif degisiklikler
olusturuimaya caligiimakta, hidrolize proteinler kullaniimaktadir. Bir mamayi
degerlendirirken iki konuya 6zellikle dikkat edilmelidir.

1) Mamanin igerigindeki pkotein, karbonhidrat, lipit miktarlari ve kalitesi

2) Mamanin prebiyotik, pH’ yi asidik tarafa kaydiran molekil, probiyotik ve
nukleotid icerigi (53).

Formil sitleri anne sitiine adapte ve yari adapte olmak {zere iki ana grupta

toplanmaktadir. Adapte mamalar, anne sitiine en yakin, whey/kazein oranlari 60/40,
protein ve mineral igerikleri azaltilmis, bobrek solit yiki diusik mamalardir.
Karbonhidrat igerigi laktozdur. Ozmolariteleri ve enerji de@erleri anne siitine yakindir.
Yari adapte mamalarin whey/kazein oranlari daha yikksek (50/50, 20/80), protein ve
mineral icerigi ylksek, bébrek solut yiku yiksek, karbonhidrat icerikleri ise laktoz ve
maltodekstrindir. Yari adapte mamalar, asin huzursuz ve doymadidi disunilen
bebekler igin Uretilmistir. Ayrica piyasada 6zel igerikli mamalar (dusik laktozlu,
laktozsuz, soya proteinli gibi) bulunmakta ve bazi 6zel durumlarda siit cocuklarina
veriimektedir. Yapay beslenmede en énemli nokta hazirlanan besinlerin ve kullanilan
kaplarin temizligidir (18).
Protein Miktari ve Kalitesi: Mama ile beslenen bebeklerin anne siti ile beslenen
bebeklerle kargilagtiriidiginda % 65-70 daha fazla protein aldiklari hesaplanmistir.
Anne sutl ile beslenme siiresine bagl olarak, anne siti alan bebeklerde fazla kiloluluk
ve sismanh@in daha az olarak izlendigi bilinmektedir (17,18).

Bu bulgulardan sonra bebek mamalarinin anne sitiu ile benzer plazma
aminoasit kompozisyonu olusturmasi cabalarina yogunluk verilmistir. Cok sayida
calisma, bebek mamalarinin pek ¢ok aminoasidin plazma dizeyini ve kan ire
konsantrasyonunu, anne sitline gére ylkselttigini gdstermektedir. Kazein oraninin
ylksek oldugu mamalar (whey/kazein orani: 20/80) plazma fenilalanin ve tirozin
dlzeyini ylkseltirken, bu mamalarla plazma triptofan diizeyi diizeyi disik kalmaktadir.
Whey proteini agirhkli mamalarin (whey/kazein orani 60/40) ise hipertreoninemi
yarattigi gézlenmistir. Whey/kazein orani 50/50 olan mamalarla beslenen bebeklerde
anne sutl ile olugan plazma aminoasit kompozisyonuna daha ¢ok yaklasiimistir. inek
suth proteini bazli mamalarda, triptofan diger nétral aminoasitlere gére daha dusuktur

ve bu disuklik a-laktalbumin ile baglantiidir. Dusik proteinli bebek mamalari, o-
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laktalbuminle zenginlestirildiginde elde olunan serum aminoasit kalibi anne siti ile
beslenen bebeklerdekine benzemektedir. Triptofan ve metabolitieri yenidoganda, aglik-
tokiuk, uyku-uyaniklilik ritimlerinin diizenlenmesi ve beyin gelisimi icin gereklidir (18,
53).

Protein Hidralizatlari ve Alerji Geligimi: Anne siitiinin alerji gelisimini dnlemede etkili
olup olmadig tartismalidir. Ancak 4-6 ay anne siitii ile beslenen, alerji bakimindan
riskli, yani annesi ve babasinda alerji Gykisl olan bebeklerde, ayni yatkinhgi oldugu
bilinen, ancak mama ile beslenen bebeklere gére daha az siklikla alerjik belirtilerin
gelistigi gosterilmigtir (54, 55). Yaklagik 50 yildir inek sitl proteininin ileri derecede
hidrolize edilmesi, inek siti alerjisi oldugu bilinen bebekler igin Uretilen mamalar da
kullanmimistir. Fakat bunlarda, yuksek maliyet ve tat bozuklugu gibi olumsuzluklar
olmustur. Ancak 1985 yilinda ilk kez, kismen hidrolize edilmis mamalarin kullanima
sunulmasi ile bu olumsuzluklar azaltiimis, standart mamalara alternatif alerji gelisimini
onleyici mamalara ulasiimistir (53).

Uzun Zincirli Coklu Doymamis Yag Asitleri: Uzun zincirli goklu doymamis yag
asitleri (LCPUFA) olarak adlandirilan, arasidonik asit (AA) ve dokozahekzaenoik (DHA)
asit sinir sistemi ve gérme fonksiyonlarinin gelisiminde énemlidir (18,56). Cok dusuk
dogum agirlikli bebekler bile éncli maddelerden LCPUFA sentezleyebilir, fakat bu
miktar istenilen sekilde nérolojik gelisim igin yeterli degildir. (57, 58). Bu nedenle
mamalarda LCPUFA deste§i yapiimalidir. Miadinda dodan bebekler igin hazirlanmis
inek sUtl proteinli mamalarin, total yag asitlerinin en az % 0,2 kadarinin DHA, % 0.35’
inin AA olmasi, pretermler igin hazirlanan mamalarda ise total yag asitlerinin % 0.35’ ini
DHA' nin, % 0.40’ in1 ise AA’ nin olusturmasi gerekmektedir (53).

Mamalarda Kullanilan Probiyotik ve Prebiyotikler: Bifidobakteriler ve laktobasillus
turleri genel olarak en cok probiyotik olarak kullanilan ajanlardir. Prebiyotikier
sindirimeyen  oligosakkarid  yapilardir  (59). Endustriyel olarak  kullanilan
prebiyotiklerden biri yaklasik 40 yildir bebek mamalarinda kullanilan laktulozdur.
Bitkilerden elde edilen fruktooligosakkarid (FOS) ve sentetik galaktooligosakkaridler
(GOS) mamalarda kullanilan diger prebiyotiklerdir. Bebek mamalarina eklenen
prebiyotiklerin yaklasitk % 10° u FOS yapisinda, geri kalan % 90 kadari GOS
yapisindadir. Term bebekler igin gelistirilen mamalarin bu sekilde desteklenmesi doza
bagimli olarak bagirsaktaki laktobasillus ve bifidobakterilerin artisini saglamaktadir. Bu
olay mamalari anne sitiine biraz daha yaklastirmaktadir (53).

Niikleotidler: Anne sitiine mumkin oldugunca benzetmek cabalari icinde bebek

mamalarina nikleotidler eklenmektedir. Anne sutiinde varhigi bilinen 13 nikleotidin besi
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bebek mamalarina eklenmistir. Sitidin, Uridin, guanozin, ve inosinin sodyum tuzlari
suda ¢6zinir oldugu ve hidrolize olup nikleozid seklinde emildikleri icin bebek
mamalarinda kullaniimaktadir. Nukleotidlerle desteklenmis mamalaria beslenen
bebeklerde natural killer aktivitesinin anne sitl ile beslenenlerden farkli olmadidt,
standard mamalarla beslenen bebeklerden daha fazla oldugdu, yine bu grupta uyariimis
hlcrelerde interlokin—2 Uretiminin ve difteri toksoidine ve H. influenza tip B asisina
immun yanitin daha iyi oldugu gosterilmistir. Yine klinik calismalar nikleotid destekli
mamalarla beslenen bebeklerde standart mamalar ile beslenen gruba gore ishal
sikliginin daha az oldugunu géstermektedir. Diyete niikleotid eklenmesinin simdiye
kadar olumsuz bir etkisi bildiriimemistir. Mamalara nikleotid eklenmesi géreceli olarak
yeni bir uygulama oldugu igin uzun sureli etkilerinin belirlenebilmesi icin uzun bir siireye
gereksinim vardir (53).
KARISIK BESLENME

Anne sitl alan bebede ek olarak baska sutlerin veya sitii besinlerin
verilmesidir. Karigik beslenme icin baslica endikasyon anne siitil ile beslenen ve
herhangi bir saglik sorunu olmayan bebekte tarti artmasinda duraklama ve bu durumun
alinan tum 6nlemlere karsin diizelmemesidir. Bu durum ancak haftalik veya daha sik
araliklarla tekrarlanan tarti dlgimleri ile saptanabilir. Bu karara varabilmek icin bebek
1-2 hafta izlenmelidir. En énemli nokta karisik beslenmenin biberonla degil, kasikla
veya bardaktan icirerek yapiimasidir. Bu, anne sitiiniin devami igin gereklidir (18).

PROBIYOTIiK VE PREBIYOTIKLER

Mukozal ylzeyler sirekli olarak mikroorganizmalar, stperantijenler, toksinler,
mitojenler, allerjenler, mikroflora ve bunun komponentleri ile temas halindedir. intestinal
mikroflora  patojenik mikroorganizmalarin  kolonizasyonunu ve  codalmasini
engelleyerek konagin savunmasindaki olumlu etkilerinin yani sira birgok intestinal
metabolik olayda ve imminmodulasyonda gérev almaktadir. intestinal mikroflora yapi
elemanlari, immun sistemde 6nemli degisikliklerin oldugu dogumdan sonraki dénemde
lokal ve sistemik immun yanitin sekillenmesinde 6nemli roller oynamaktadir (59).

Gastrointestinal sistem normal florasi dogumda sterilken yenidogan déneminde
kazanilmakta ve yagsam boyu sabit kalmaktadir. Floranin kaynadi dojum sirasinda
yutulan annenin vajinal ve fekal florasidir. Dojumdan sonraki 48. saatte kolonda
Enterobakteri, Stafilokok ve Streptokok’ lardan olusan bakteriler bulunmaktadir. ikinci
ve besinci gunlerde olusan Bifidobakteriler birinci haftadan sonra gayta florasina hakim

olmakta, Entorokok, Bakteriodes, Clostridium gibi patojenlerde azalmaktadir (41, 60).
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GIS immdin sistemini kullanima hazirlayan bu bakterilerdir ve bunlar olmaksizin immin
sistemin normal fonksiyon géremeyecegi kanitlanmistir (60).

Yasamin ilk haftalarinda anne sutil ile beslenen bebeklerin bagdirsak florasinda
bifidobakteriler baskin iken mama ile beslenen bebeklerin bagirsaklarinda enterobakter
tirG baskindir. Alti ay dolayinda mama ile beslenen bebeklerin florasinda
bifidobakteriler yer almakta ise de anne siti alanlarinkinden daha azdir ve flora
dagilimi oldukga karmasiktir. Bir yasinda anne siitil ve mama ile beslenen cocuklarin
bagirsak floralari birbirine benzer ve eriskin florasina yakindir (61-63).

Bir kez olugtu mu erigkin florasinin kalici sekilde degistiriimesi mimkiin degildir.
Yenidodan bagirsak flora gelisiminin 6nemi anlagildigindan bu yana bu bebeklerin
beslenmesi igin prebiyotik ve probiyotik iceren mamalar tretiimeye baslanmistir (41).

Prebiyotikler

Prebiyotikler intestinal florada bulunan, bir tir veya sinirli sayidaki birkag tir
mikroorganizmanin ¢gogalmasini ve/veya aktivitesini segcici olarak aktive ederek konagin
saghdini  olumlu ydnde etkileyebilen, sindirilemeyen karbonhidratlar olarak
tanimlanmaktadir (59). Prebiyotikler kolondaki yararii (Laktobasillus, Bifidobakteri gibi)
mikroflora tarafindan selektif olarak kullanilirken, toksin (reten Clostridium’ lar
proteolitik Bakteriodes’ ler ve toksijenik E. Koli gibi potansiyel patojen
mikroorganizmalarin ¢ogalmasini engellemektedir. Besinler ile alinan mide ve ince
bagdirsakta daha 6nce sindirilemeyen prebiyotikler kolon mikrofiorasinca fermente edilir
ve agiga ¢ikan metabolitier mikroflora igin enerji kaynag@i olusturur (41, 59, 60).

Bir besin bileseninin prebiyotik 6zellik tagiyabilmesi icin asagidaki ézellikierinin
olmasi beklenir (64—66):

-Sindirime direncli olmal

-Kolon mikroflora bakterileri tarafindan hidrolize edilmeli

-Bir veya kisith sayida olmak Uizere daha ¢ok bakterinin godalmasini stimile etmeli,
-Konakginin saghgi tzerinde olumlu etkileri olmali.

Besinlerde bulunan prebiyotikler Tablo 2’ de, prebiyotiklerin yararli etkileri ise
Tablo 3 de dzetlenmistir (59).

Tablo 2. Besinlerde bulunan prebiyotikler

e Laktuloz o Galakto-oligosakkaridler
e | aktosukroz e [zomalto-oligosakkaridler
¢ Frukto-oligosakkaridler e Gluko-oligosakkaridler

e Soya fasulyesi oligosakkaridleri e Ksilo-oligosakkaridler
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Tablo 3: Prebiyotiklerin yararl etkileri

e Mikrofloranin kompozisyonunu ve aktivitesini olumlu yénde etkiler
e Bagirsak hareketlerini dizenler

e Minerallerin (Ca ve Mg gibi) emilimini ve biyoyararlanimini artirir.
» Kan kolesterol ve trigliserid dlzeylerini olumlu yonde diizenler.

e Kolon kanser gelisim riskini azaltir.

e Konagin immun sistemini guclendirir.

Bagirsak florasi ile ilgili degisik bakteri ve toksinlerin GIS ile solunum yolu
mukozasina baglanmasini ve kolonizasyonunu, icerdidi oligosakkaridler ile sagdlayan
anne sut prebiyotikler igcin 6nemli bir kaynaktir. Anne sitindeki oligosakkaridier
¢OzUndr bir reseptér gibi hareket ederek yenidogani basit sistem enfeksiyonlarina karsi
korur (60).

Boylece saglikh olma halinin devamlii§i icin “bagirsak bakterilerinin
manipulasyonu” yaklagimi ortaya ¢ikmis ve diyetle bagirsak florasinin manipilasyonu
bugiln igin beslenme biliminin en populer ugras! alanlarindan biri haline gelmistir (65,
67).

Bebekler igin hazirlanan mamalara laktuloz ilave edilirse bebeklerin kolonik
mikroflora yapisinin, anne situ ile beslenen bebeklerin florasina benzedigini; bebek
sayet laktuloz icermeyen formula ile beslenirse bebeklerin florasinin yetiskin florasina
benzedigini arastirmalar 1959’ da ortaya koymustur. Bu bulgulara dayanarak Japonlar
bebek Urunlerine laktuloz koymaya baslayan ilk ulkedir. Avrupa’ da hala bebekler icin
hazirlanan formulalarda majér karbonhidrat kaynagi laktulozdur (68).

Bitkilerden elde edilen edilen FOS ve sentetik GOS mamalarda kullanilan diger
prebiyotiklerdir (53). Prebiyotikler digkilama sikligina ve diski yumusakligina da etki
eder. Prebiyotik destekli tim bebek mamalarinin ¢ok iyi tolere edildigi ve yan etkilerinin
olmadigi gésterilmistir (41, 53).

Probiyotikler

Besinlerle birlikte veya ayri olarak alinan mukozal ve sistemik immuniteyi
dlzenleyerek, bagirsaklarda besinsel ve mikrobiyal dengeyi saglayarak konakginin
saghdini olumlu yonde etkileyen canli mikroorganizmalara probiyotik denir (41).
Probiyotik ile tedaviye “bakteriyel yerine koyma tedavisi”, “bakteriyoterapi” ve “patojen
mikroorganizmalarin patojen olmayanlar ile kontrolii tedavisi” seklinde adlandirmalarda
yapilmaktadir (41, 65).
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Intestinal floranin metabolik aktivitesi oldukca ylUksek olup karacigerinkine
yakindir, bu nedenle de bagdirsak bakterilerinden “unutulmus organ” olarak séz edilir
(69, 70). Bu bakteriler, endojen ve ekzojen karbon ve enerji kaynaklarinin
fermentasyonundan sorumiudur. Oligosakkaridlerin fermentasyonu ile ortaya c¢ikan kisa
zincirli yag asitleri konakgi igin yararlidir. Probiyotik mikroorganizmalarin bazilari da
vitamin sentezi yapar (69).

Probiyotik olarak kullanilan mikroorganizmalarin codu laktik asit bakterileri
grubundan olup (en fazla Laktobasillus’ lar, Bifidobakterium’ lar), diger tiirden
mikroorganizmalar da (S.boulardii) probiyotik olarak kullaniimaktadir. Laktik asit
bakterilerinin bakteriyal ve viral ishalin siddetini ve siresini azalttigi; Lactobacillus casei
subspecie rhamnosus (LGG) ile fermente edilmis sutin, rotavirus kaynakli ishalin
siddetini ve siresini azaltti§i; bagirsakta IgA sekresyonu ve lokal interferon salinimin
artirdigi ve barsak gegcirgenligini azalttigi saptanmustir (60).

Cocukluk ¢adinda degisik hastalik durumlarinda etkinligi gésterilmis probiyotik
olarak kullanilan bazi mikroorganizmalar ve probiyotiklerin kullanim alanlari Tablo 4 ve
5’ de 6zetlenmistir (61, 71, 72).

Tablo 4: Probiyotik olarak kullanilabilen bazi mikroorganizmalar

e Lactobacillus GG

e |actobacillus reuteri

e Lactobacillus bulgaricus
e Lactobacillus fermentum
e Bifidobacterium lactis

e Bacillus seereus

e Saccharomyces boulardii
e lactobacillus rhamnosus
¢ Lactobacillus acidophillus
¢ Lactobacilius casei

¢ Bifidobacterium bifidum

e Bacillus subitilis

e Streptoccous termophilus
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Tablo 5: Probiyotiklerin kullanildigi hastalik ve durumlar

» Beslenme: Daha iyi sindirebilme, bazi vitamin ve minerallerin emilimini
artirma
e Kabizlik: Bagirsak motilitesini diizenleme
e Enfeksiyonlari 6nleme ve tedavi etme
Rotaviris ishali
Seyahat iligkili ishal
Antibiyotik ile iligkili ishal
C.difficile ile iliskili ishal
H.pylori
Hastane enfeksiyonlari
e Dis clruklerini 6nleme
¢ Laktoz intoleransinin 6nlenmesi
e Serum kolesterol diizeyinin dustrilmesi
e Karaciger ve bobregin katabolik yukuni azaltma
e Kanser olusumunun azaltiimasi
 Inflamatuar bagirsak hastaliklarinin tedavisi ve ataklarin énlenmesi
e Alerjik hastaliklarin engellenmesi

e immun sistemi giiclendirme

KALPROTEKTIN

Kalprotektin, artmis granilosit yapimi igin plazma markeri aranirken,
granulositlerin stoplazmasinda var olan, antimikrobik bir protein olarak kesfedilmistir
(5). Daha sonra, kalprotektinin inflamasyonu isaret eden bir marker oldugu fark
edilerek, bu molekdlin enflamatuar hicrelerin  endotelyal hiicrelerle birlikte
aktivasyonunda rol oynadigi gézlenmistir (73-75). Kalprotektin' in birgok degisik
hlcreyi etkileyen fonksiyonlari aktif enflamasyonla iligkilidir. Bu gogunlukla otoimmin
reaksiyonlar ve allograft rejeksiyonlarda Th iligkili cevap veya antibakteriyel savunma
mekanizmasini igerir (2).

Kalprotektinin Yapisi

Kalprotektin 36,5 Kd agiriginda hafif (MRP8) ve agir (MRP14) iki zincirden
olusan, heterodimer yapisinda, kalsiyum baglayici protein $S100 ailesinin bir (yesidir
(76-79). Kalsiyum baglanmasiyla sekil degisikiigi tetikienir, MRP8/14 heterodimerik



19

kompleks tetramerize olur ve heterotetramer haline dénisir (80). Bu Ca baglanmig
durum dider proteinlerin baglanmasina olanak verir. Kalprotektin ayrica cinko baglayici
alanlar da igerir. Bu, ¢inko baglayici kapasite, diger S100 ailesi lyelerinden daha
ylksektir. Kalprotektinin g¢inko baglama kapasitesi kalsiyumun baglanmasindan
etkilenmez. MRP8 ve MRP14’Un her ikisi de histidin temelli Zn baglayici siralar (His-X-
X-X-His motif) icerir. Bunlar, kalprotektinin antibakteriyel aktivitesinde rol oynar (81).

Kalprotektinin ézellikleri Tablo 6’ da 6zetlenmistir.

Tablo 6: Kalprotektinin 6zellikleri

Isimlendirme Kalprotektin, MRP8/14 protein, Calgranulin, L1 protein, 27E10
antijen (74, 76, 82, 83)
Molekiler agirhgr 36,5 kDa (4,5)

Yapisi 2 kalsiyum baglayici protein iceren MRP8 ve MRP14 heterodimer
yapi (S100A8, S100A9) (80, 83, 84 )

Yapisal iligki S100 protein ailesi (70, 85,86)

Dagilim Noétrofil, monosit, akut faz makrofajlari, endotel ve epitel
hicrelerinde (76, 83, 87, 88, 89, 90)

Fonksiyonlari Myeloid hicrelerin endotel ve ekstraselliler matrikse adhezyonu ve

efektdr hucrelerin aktivasyonu ( CD11b aktivasyonu gibi) ve
enflamatuar olaylarda énemli bir roli var.

Cinko baglayici etkisiyle direkt antibakteriyel etkisi mevcut (91,92,
93, 94, 95).

Kalprotektinin Dagilinm

Kalprotektin esas olarak nétrofillerde ve mononikleer fagositlerin alt gruplarinda
bulunur. Nétrofillerde kalprotektin’ in miktari fazladir ve total proteinlerin % 5’ ini
stoplazmik proteinlerin yaklasik yarisini olusturur (1, 4). Kalprotektin stimile edilmis
notrofil ve monositlerden ekstrasellller olarak salgilanir, hiicre bozulmasi vel/veya
olumu sonucu aciga ¢ikar (96). Hicre éluminden sonra kalprotektin, mikrobisidal
nikleohistonlarla birlikte abse veya inflamasyon sivisina salinir. immiinohistokimyasal
calismalar kalprotektinin sadece nétrofiller ve aktive doku makrofajlarinda degil,
nonkeratinize squaméz epitel ve bazen bobrek tubillerinde de bulundugunu
gostermistir. Bazi mukoza epitel hicreleri de kalprotektin agiga cikarir (97).
Kalprotektinin ¢dziindr formu plazmada (saglikh insanlarda referans arah@ <2 mg/L),

idrarda, vlcut salgilarinda, intestinal sivi ve fegesde bulunur (7, 89). Candidyazisli
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hastalarin tukarigunde yuksek kalprotektin seviyelerinin oldugu ve ciddi candida
enfeksiyonu ile kalprotektin seviyeleri arasinda korelasyon oldugu gésterilmistir (98).
Membran Kalprotektininin Fizyolojik Rolii

Kalprotektin’ in hicresel adhezyondaki roli, monositlerin, fibronektin ve
kollajene baglanmasini inhibe etmesi olarak saptanmistir. Diger bir yandan bu
ekstrasellller matriks proteinleri, kalprotektinin salinimina paralel olarak inflamatuar
sitokinler olan TNF-a, interlokin 6 ve slperoksid anyon salinimini da uyarir (93).
Kalprotektin salinimi ve yuksek TNF-a diizeyleri arasindaki iliski bronkoalveolar lavajla
elde edilen insan alveolar makrofajlarinda gésterilmistir (99).

Invitro calismalar; endotelyal heparansiilfat proteoglikanlarinin, kalprotektinin
MRP14  sublnitesi ile etkileserek, endotelyal hiicrelere bagl I6kositlerin
ekstravazasyonunda kalprotektinin  énemli bir rolii oldugunu go6stermistir  (82).
Kalprotektin igin kabul edilen diger iki reseptér CD36 molekilii ve RAGE’ (receptor for
advanced glycation end products= ilerlemis glikasyon son {riin reseptorll ) dir (100,
101). Kalprotektin’ in mikrovaskiler endotel hiicrelere baglanmasi arasidonik asit
tarafindan indikleniyor olabilir (102). Kalprotektinin sinyal yolaklari tam olarak
aydinlanmamistir ama MAP kinaz kaskadi aktivasyonunu icermektedir (103).

Monosit  kalprotektininin  aktive endotelle  etkilesmesi, kalprotektinin
serbestlesmesine neden olur (104). Bu da bize akut veya kronik inflamatuar hastalig
olanlarda, vicut sivilarinda yiksek diizeyde kalprotektin bulunmasini actklayabilir.
Serbestlegsen kalprotektin, inflamasyonda monositlerdeki CD11b expresyonunu
artirarak ve transendotelyal migrasyon mekanizmasinda yer alarak etki gosterir (94).

Viicut Sivilarindaki Kalprotektin’in Fizyolojik Rolii

Kalprotektin'in antimikrobial aktivitesi ve apoptozisi indilkleyici etkisi vardir. Bu
etki ortamdaki ginko ile ters déndurdilebilir. Cinkonun salinimiyla, kalprotektin matriks
metalloproteinaziarini ve embriyonik gelisimde, anjiogenezde, yara iyilesmesinde,
inflamasyonda, kanser ve doku yikiminda énemli olan ginko bagimli enzimleri inhibe
eder. Bu sekilde kalprotektin viicutta pek gok énemli yapinin regulasyonunda rol alir.
Kalprotektin ayrica ¢inko igin yarisarak mikrobial artisi da inhibe eder. Konak
savunmasinda 6nemli bir antimikrobial mekanizma olan kalprotektin’ in histidinden
zengin bélimiyle ¢inko selasyonu saglanir (81, 91).

Kalprotektinin 50-250 ug/mL’ lik konsantrasyoniar E.Koli, Stafilokok aureus,
Stafilokok epidermidis’ i inhibe ederken daha diisiik konsantrasyonlari (4—-32 ug/mi)
Candida albicans’ 1 inhibe etmek igin yeterlidir. Kalprotektin eksprese eden hicreler

Listeria monositogenes ve Salmonella enterika serovar tifimiryum invazyonuna direng
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gosterebilir (105). Muhtemelen kalprotektin defans mekanizmasinda nétrofil ve konak
hicre stoplazmasini invaze eden mikroplara karsi, kalprotektin salgilayan hucreleri
koruyarak yer almaktadir (2).
Kalprotektin Sentezinin Kontrol{i

Kalprotektin’ in lokal kontrolinde proinflamatuar sitokinlerin yani sira genetik
faktorler de énemli olabilir (2). Onceden tanimlanmamis olan cinko metabolizmasindaki
konjenital defekt 1997’ de Sampson ve arkadaslari tarafindan tanimlanmistir (106). Bu
aragtirmacilar ¢inko ylksekligi olmasina ragmen (¢ocugun cinkosu >200 mmol/L,
refeferans degerleri 11—18 mmol/L), paradoksik olarak ginko eksikligi semptomlari olan
bir hastanin plazma kalprotektin diizeyini ¢ok yiiksek bulmuslardi. Bu hastada ginko
eksikliginin nedeninin, muhtemelen kalprotektin’ in kontrolsiiz ¢inko baglamasi
olabilecegi dusunuldi. Hiperkalprotektinemi ginko eksikligi ve generalize inflamatuar
hastalik yapar. Son dénemde kalprotektin disregulasyonu olan ve rekdrren enfeksiyon,
hepatosplenomegali, anemi ve sistemik enflamasyon gelistiren yeni hastalar
raporlanmigtir. Bunlar yeni bir hastalik bagligi veya sendrom olusturmustur (95).

Enflamasyon Olan Dokularda Kalprotektin’in Hiicreden Salinimi

Respiratuar Sistem: Kalprotektin pozitif makrofaj yizdesi, bronkoalveolar notrofil
oraniyla koreledir (107). Deneysel yontemle E.Koli ile enfekte edilen amniotik kavitede,
E.Kolinin translokasyonundan sonraki birka¢ saatte fetal domuz akcigerlerinde
kalprotektin saliniminda hizli bir artis oldugu gézlemlenmistir (108). Sadece solunum
yolu enfeksiyonlarin da degil, akcier transplantasyonu akut rejeksiyon
reaksiyonlarinda da kalprotektin pozitif olan makrofajlarin sayisi artar (109).
Bobrek: Kalprotektin pozitif makrofajlar, erken akut rejeksiyon markeri olarak
kullanilabilir (110, 111). Kalprotektin pozitif makrofajlar benzer bir sekilde ANCA pozitif
renal vaskilitlerde de 6nemli bir rol oynar (112). Kalprotektin'in bobrekteki salinimi
sadece mononukleer fagositlerle sinirli degildir. Tubuler epitel hiicrelerinde ve kolektér
kanallarda da bulunur (87, 97, 113).
Cilt: Kalprotektin, infiltre edici inflamatuar hiicrelerden salinir ve cilt karsinogenezisinde
de yeralir (82). Kalprotektin, tim dermatozlarda bulunabilir (114). llaca bagh epidermal
nekrozu takiben, kalprotektin suprabazal katmanlarda ve balléz cildin epidermisi
Uzerinde bulunabilir (115). Kalprotektin pozitif makrofajlar, rtikerle, kontakt dermatitle
ve melanomanin lokal progresyonuyla iligkili bulunmustur (116—118).
Oral kavite: Kalprotektin yapisal olarak gingival keratinositierden de salinir.
Periodontitis’ de yiksek seviyeler bulunur. Kalprotektin, Pophyromonas gingivalis ile
enfeksiyona rezistans saglar (105).
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Eklemler: Kalprotektin ¢zellikle sabit doku makrofajlari igin degil, fakat dokuyu infiltre
eden makrofajlar igin hali hazirda 6nemli bir markerdir. Bu nedenle Romatoid Artritde
de yeri vardir (119).
Klinik Durumlarda Enflamatuar Bir Marker Olarak Kalprotektin

Serum kalprotektin duzeylerinin artisi  farkli immin ve imminpatolojik
reaksiyonlarda; &zellikle akut inflamasyon veya Th1 aracili cevaplarda ortaya ¢ikar.
Bazi agilardan sensitivitesi ile ilgili olarak kalprotektin, CRP gibi geleneksel inflamatuar
markerlar geride birakmis gérinmektedir (2).
Organ Transplantasyonu: Son verilerimizde bébrek veya kalp allogreft alicilarinda
bakteriyel enfeksiyona yanit olarak ve ayrica akut rejeksiyon reaksiyonlarinda
kalprotektinin serum duzeylerinin hizli bir sekilde artti§i gosterilmistir. Kalprotektin
organ transplantasyonlarindaki komplikasyonlarda diger enflamatuar markerlarla
birlikte ¢ok sensitif bir belirleyici olabilir (120). Kalprotektin bakteriyel sistemik
enfeksiyonlar  icin  ¢ok  spesifiktir  (121).  Kalprotektinin  bdbrek  allograft
transplantasyonunda kullanilabilirligi diger calismacilar tarafindan da onaylanmistir
(122).
Pulmoner Hastaliklar: Kalprotektin insan akcigerlerindeki inflamatuar reaksiyonlarin
¢ok erken fazinda de@erli bir markerdir (123). Bakteriyel ve viral enfeksiyonlar
arasindaki ayrimda CRP ile karsilastirilabilir seviyede gériinmektedir. Hayati tehdit
eden sepsis, menenjit, pnomoni gibi durumlarda seviyesi normal degerlerinin 40-130
katina c¢ikar (73). Saghkli kontrol grubu ve pulmoner sarkoidozu olanlarla
kargilastirilinca aktif tiberkiloz olan hastalar, kalprotektin’in énemli derecede artan
plazma seviyelerine sahiptir. Mikobakteryum tUberkillozunda, insan kalprotektin® i
hastalik agirlastikca ve kroniklestikce artar (124).
Romatoid Artrit: Romatoid inflamasyon aktive proinflamatuar Th1 hicreleri tarafindan
yonlendirilmektedir  (125). Plazma kalprotektin konsantrasyonlarinin  hastaligin
aktivasyonunu ve eklem inflamasyonunu géstermede uygun bir marker oldugu
gosteriimistir (126). JRA da kalprotektinin patolojik aktiviteyi géstermede geleneksel
markerlara gére daha Ustin oldugu gérilmustar (104).

Bagirsak Enflamasyonu ve Fekal Kalprotektin

Abdominal sikayetleri olan hastalardan sadece ¢ok az bir kismi organik kékenli
bir hastaliga sahiptirler. Ama bu ayrimi basit noninvaziv klinik bir testle yapmak zordur.
Bu hastalara bagka tani prosedurleri de uygulanmasi gerekebilir. Fakat bunlar hem
pahali hem de belirli bir risk iceren invaziv girisimlerdir. Birgok kisi inflamatuar bagirsak

hastaliklari icin noninvaziv bir fekal marker tespit etmeye calismistir. Nétrofil elastaz,
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IOkosit esteraz, interlokin 13, interlokin 1 reseptdr antagonist, timér nekroz faktér-a,
PAF aseter ve eozinofilik katyonik protein gibi markerlar inflamatuar bagirsak
hastaliklarinda gaytada tespit edilmektedir ve aktive hastalikta konsantrasyonlari inaktif
hastaliga nazaran yiksektir. Bununla beraber bu markerlarin fecesde instabil olmalari
rutin pratik kullanimlarini engellemektedir (127). Fekal kalprotektin ise gaytadaki
proteolitik bozulmaya direngli ve kalsiyum bulunan ortamlarda da stabil kalabilen bir
proteindir. Gayta 6rneklerinde, oda sicakhginda yaklasik 7 gin stabil olarak kalabilir
(7).

Kullanigli ticari ELISA kitleri gelistirilerek gok az miktarda gayta ile fekal kalprotektin
seviyelerinin bakilabilmesi saglanmistir (128). Orjinal élgiimlerde fekal kalprotektin
konsantrasyonlari litre basina gram olarak élgilirken, daha yeni yéntemlerde gram
basina mikrogram olarak &lgtimustir (129) .

Kalprotektin gayta 6érneklerinde uzun sire (oda sicakliginda 1 hafta) stabil
kalabilir. Bu nedenle bu test laboratuara nonsteril kaplarda génderilmis olan 1-2
gramlik gayta érneklerinde yapilabilir (7). Gelismis ELISA kitlerinde poliklonal antikor
kullanimi ile kalprotektinin 6 epitopu ayirt edilebilir. Bu nedenle yanlis dusiik degerler
azaltilabilir. Daha 6nemlisi bu sayede sensitivitesi artar ve normal ve inflame
mukozadaki  de@erler kesin olarak ayrlabilir (129). Fekal kalprotektin
konsantrasyonunun, Inflamatuar bagdirsak hastaligi (IBH) olan yetiskin ve ¢ocuklarda
saglki kontrol grubuna gére yukseldigini gésteren birgok calisma mevcuttur (127,
129). Bununla beraber irritabl bagirsak sendromu (IBS) olan hastalarda ise fekal
kalprotektin seviyeleri saglikli kontrol grubuyla benzer olarak bulunmustur (12, 129).
IBH’ Ii§1 olanlarda fekal kalprotektin seviyelerinin artmasi inflame mukozada bagirsak
lumenine nétrofil  migrasyonunun  artmasina  baglanmistir. Fekal kalprotektin
konsantrasyonunun intestinal inflamasyon yaratan baska durumlarda da bakteriyel
gastroenterit gibi artmasi bu hipotezi desteklemektedir (6). Fekal kalprotektin
konsantrasyonlari intestinal permeabilite dizeyiyle korelasyon gosterir. IBH’ likli
hastalarin fekal kalprotektin konsantrasyonlari, hastaligin aktivasyonunun endoskopik
ve histolojik durumuyla korelasyon géstermektedir (129-131). Bdylece inflamatuar
bagirsak hastalidinin aktivasyonunun takibinde, tedaviye yaniti gézlemlemede ve
relapslar belirlemekte kullanilabilir bir marker olarak gériiimektedir.

Saglikh bireylerde fekal kalprotektin seviyelerini belirleyebilmek igin birgok
onemli calisma yapilmigtir. Roseth ve arkadaslarinin yaptigi orjinal bir ¢calismada fekal
kalprotektin degerleri saglikli yetiskinlerde 2 mg/L olarak bulunmus ve pozitif sonug icin

cut of de@eri olarak 10 mg/L 6nerilmistir (7). Daha yeni teknikle yapilan analizlerde ise
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Ust limitin 50 pg/gr olarak degistiriimesi 6nerilmistir (129). Yeni ve eski tekniklerle
bakilan fekal kalprotektin seviyeleri karsilastiriidiinda aralarinda iyi bir korelasyon
oldugu gésterilmistir (132).

Referans degerleri eriskinlerde olusturuldugu gibi cocuklar iginde olusturuimus
ve ayni cut off dederleri kullaniimistir (6). Fakat ilging olarak yasamin ilk yili igindeki
infantlarda  saglikli  cocuk ve  vyetiskinlere nazaran fekal kalprotektin
konsantrasyonlarinda kayda deder bir ylkseklik tespit edilmistir (13, 14). infantlarda
kalprotektin dizeylerindeki artista diyetin roli oldugunu gésteren bazi kaynaklar vardir.
Golden ve arkadaslar fekal kalprotektin diizeylerinin anne sitiu alan bebeklerde
formula ile beslenen bebeklere gére daha distk oldugunu bulmustur (133), ama
Campeotto ise bu iki grup arasinda bir fark bulmamistir (14).

Su andaki bilgilerimize goére literatiirde saglikli infantlarda beslenme sekili ile
fekal kalprotektin seviyeleri arasindaki iligkiyi gésteren sadece iki ¢alisma bildirilmistir.

Bizim ¢alismamizda bu iligki arastirilacaktir.
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MATERYAL VE METOD

Anne sutu alimini etkileyen faktorler ve beslenme sekilleri ile fekal kalprotektin
dlzeyleri arasindaki iliskiyi saptamak amaciyla yapilan bu calisma Erzurum ili merkez
saglik ocaklarina agilama igin getirilen 1-6 ay arasi saglikh st cocuklarinda yapildi.
Alan caligmasi 8 aylik bir donemde (Mart-Ekim 2006) tamamlandi. Velilerin imzasi ile
tasdik edilmig yazili izinleri olan infantlar ¢alismaya dahil edildi.

Calismamiza term (38—40 haftalik) dogmus, herhangi bir enfeksiyonu olmayan
(Ust solunum yolu enfeksiyonu dahil), cocugun blyime ve gelismesini engelleyen ciddi
bir konjenital anomalisi olmayan, 1-6 ay arasi, saglikli 80 infant alindi.

Calismaya dahil edilen infantlar beslenme sekillerine gére (bu beslenme
tarzininin en az 1 aydir uygulanmasi sartiyla) 20 kisilik 4 grup halinde olusturuldu.

1) Tek basina anne siiti alanlar

2) Anne suti+Formula ile beslenenler

3) Tek basina prebiyotikli formula ile beslenenler

4) Tek basina standart formula (prebiyotiksiz) ile beslenenier

Caligmaya alinan infantlarin anne ve babalarina anket formlari (Ek 1)
uygulandi.

Cocugu tamimiayici bilgiler olarak cinsi, yasi, hangi formulanin kullaniidigi
(prebiyotikli-prebiyotiksiz), mamanin nasil haziriandi§i ve baska ek besinler verilip
veriimedigi, mamaya baslama nedeni, D vitamini kullanip kullanmadi§i sorguland..
Aileyi tanimlayici bilgiler olarak, ailenin ekonomik durumu, ebeveynlerin egitim seviyesi
ve tek basina anne situ ile beslenmede etkili olan faktérler (cevre, buyukler, saghk
kurumlari, basin yayin gibi) sorgulandi.

Ayni zamanda bu farkl beslenme sekilleri uygulanan infantlarin antropometrik
olgimleri de takip edildi. ilk karsilasma ve onu takip eden 2 ay icinde 1 ay arayla
toplam G¢ kez boy, bas gevresi, viicut agirhidr élguidi.

Formula haricinde ek besinlere baslanmis olan ve malnitrisyonu olan infantlar
calismaya dahil edilmedi. Butlin olgularin gayta 6rneklerinde fekal kalprotektin
duzeyleri cahisildi.

Gayta Orneklerinin Toplanmasi ve Degerlendirilmesi

Calisma sartlarina uygun infantlarin aileleri bilgilendirilip yazili izinleri alindiktan
sonra anket formu dolduruldu.

Gayta 6Ornekleri olgularin bezlerinden (gayta yaptiktan sonraki 5 dk iginde)

alinarak petri kutularina konuldu. Calisma giiniine kadar -20 derecede saklandi.
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TUm 6rnekler toplandiktan sonra -20 dereceden cikarilarak +4 derecede 1 gece
bekletildi. Bltln Ornekler Calprotectin Elisa Kit’ iyle (Immiindiagnostik, Germany)
Atatirk Universitesi Biyokimya Anabilim Dali Laboratuarinda caligtidi. BUtin numuneler
ayni gun ve ayni kisi tarafindan cahisildi.

Her 6rnekten 80 mg alinip 4 mL extraction buffer ile en az 30 sn Vortex ile
karistirildi. Bu sispansiyondan 1 mL alinarak Ependhorf tiplerine konuldu. 5 dk 13 000
rom’ de HERMLE firmasina ait Z383K isimli santriflij cihazinda santrifiij edilerek
Ornekler hazirlandi. Santrifijden sonra Ust faz alinarak deneysel asamaya gecildi.
Ornekler Calprotectin Elisa Kit (Immiindiagnostik, Germany) kullanim kilavuzuna uygun
olarak caligiidi. Olgiimler BIO-TEK firmasina ait Power Wave XS ELISA cihazinda
yapildi.

Verilerin degerlendirilmesi

Tek basina anne situ ile beslenen grup kontrol grubu olarak kabul edildi. Elde
edilen veriler SPSS 11.0 paket programinda galisildi. Ortalama standart deviasyon
(SD), Ki-kare ve Mann Whitney U istatiksel analizleri kullanildi.
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BULGULAR

Bu ¢alismada beslenme sekillerine gére, Mart-Ekim 2006 tarihleri arasinda
Erzurum {li Saglik Ocaklarina asilama igin getirilen saglikli infantlar segildi. Bunlarin 41’
i kiz (% 51), 39" u (49) erkekti (Sekil 2).

Erkek [ ?
49% |- §

¥ 51%

Sekil 2. Calismaya alinan olgularin cinsiyete gére dagilimi

Galismamiza 1-6 aylik infantlar alindi. Ortalama yas 2.9+1.3 ay (1-5.5 ay) idi (Tablo 7
ve Sekil 3).

Tablo 7. Calismaya alinan infantlarin yas dagiimi

Yas Olgu Yizde
(ay) (n) (%)
1.00 10 13.0
1.50 3 4.0
2.00 22 27.0
2.50 4 5.0
3.00 14 17.0
4.00 13 16.0
4.50 3 4.0
5.00 10 13.0
5.50 1 1.0

Toplam 80 100.0
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1.5 ay
4%

32y :
17% 2.5 ay 27%
5%

Sekil 3. Calismaya alinan infantlarin yas dagilimi

Calisma grubumuza dahil edilen 80 olgunun 20’ si tek bagina anne siti ile, 20’
si anne suti+formula ile, 20’ si tek basina standart formula ile ve 20’ si ise tek basina
prebiyotikii formula ile besleniyordu. Anne slitli ile beslenen grup kontrol grubu olarak
kabul edildi.

Calismaya alinan vakalarin ailelerine, bebegin beslenme sekli ve ailelerin gelir
durumunu gésteren bir anket uygulandi (Bkz. Ek 1). Ayrica ¢aligsmaya alinan infantlarin
ilk géruldiklerinde ve daha sonra 1 aylik aralarla iki kez antropometrik dlciimleri
yapildi. Malnitrisyonu veya enfeksiyonu olan olgular ¢aligmaya alinmad.

Karigik beslenme ve yapay beslenme uygulanan infantlarin annelerine
formulaya baglama nedenleri soruldu. En sik mamaya baslama nedeni, 45 annede
(%75) anne sutundn yetmemesi idi. 5’ i (% 8.3) ikiz bebekleri oldugu icin (anne stinin
yetmemesi neden gosterilerek), 4 anne (% 6.7) ilag kullandi§i icin, 3 anne (% 5.0)
bebek emmeyi reddettidi icin, 2 anne (% 3.3) calisti§i icin, 1 annede (% 1.7) yarik
damak dudak anomalisi nedeniyle bebegini emziremedigi icin formula kullanmaya
basladiklarini sdylediler. Sebep olarak anne sutiinin yetmedigini séyleyen annelerin
higbirisinin bebeklerinin, gelisim ve kilolari bir sadlik kurulugu veya bir doktor tarafindan
takip edilmemisti. Anne sitinin yetmemesi gocugun ¢ok sik aglamasi, ¢ok sik

uyanmasi gibi annenin gézlemlerine dayaniyordu (Tablo 8).
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Tablo 8. Annelerin formulaya basiama nedenleri

Formula 'ya baslama nedeni Olgu sayisi Yizde
(n) (%)
Anne st yetmedigi icin 45 75.0
Ikiz oldugu icin 5 8.3
Anne ilag kullandid igin 4 6.7
Bebek emmedigi icin 3 5.0
Calistigi igin 2 3.3
Yarik damak dudak 1 1.7
Toplam 60 100.0

Formulayr dogru hazirlama sekli mamalarin kullanim kilavuzuna gére 30 cc.
suya bir 6lgek mama (6lcek mamalarin icinden ¢ikiyordu) seklindeydi. Karigik ve yapay
beslenme uygulayan grupta formulanin nasil hazirlandi§i soruidu. 52 (% 86.7) anne
formulayi dogru sekilde, 4 anne (% 6.7) normalden cok sulandirarak, 4 annede (% 6.7)

normalden az sulandirarak hazirliyordu (Tablo 9).

Tablo 9. Annelerin formula hazirlama sekilleri

Formula hazirlama sekli Olgu sayisi (n) Yizde (%)
Dogru sekilde 52 86.6
Cok sulandirarak 4 6.7

Az sulandirarak 4 6.7
Toplam 60 100.0

Ailelerin gelir duzeyi sorgulandiginda 28 ailenin (% 35) dusiik, 20 ailenin (% 25)
orta ve 32 ailenin (% 40) ylksek gelir dlizeyine sahip oldugu gérildi (Tablo 10 ve Sekil
4).

Tablo 10. Ailelerin gelir diizeyine gére dagilimiari

Gelir diizeyi Olgu sayisi Yizde
(n) (%)
Dusuk 28 35.0
Orta 20 25.0
Yliksek 32 40.0

Toplam 80 100.0
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35 %40
%35

Dusiik gelir Orta gelir Yiksek gelir
diizeyi diizeyi diizeyi

Sekil 4. Calismaya alinan olgularin ailelerinin gelir diizeyi

Ailelerinin gelir diizeyiyle formulaya baslama arasinda bir iligki olup olmadig
arastirnidiginda, ekonomik duzeyi disik olan 28 annenin 6' si (% 21.5), gelir diizeyi
orta olan 20 annenin 2’ si (% 10), gelir dlizeyi yiksek olan 32 annenin 12’ si (% 37.5)
tek bagina anne situ veriyordu. Formulaya baslama ile gelir diizeyi arasinda anlamli
bir iligki yoktu (Tablo 11, X?>=5.26, P=0,07).

Tablo 11. Formulaya baslama ile gelir diizeyi arasindaki iligki

Beslenme Sekli

Tek Basina Anne Sitl Karisik ve Yapay Beslenme
Alanlar Uygulananlar Toplam
Olgu Sayisi Yizde Olgu Sayisi Yizde Olgu Sayisi

Ailelerin Gelir Seviyesi () (%) () (%) ()
Disik Gelir Seviyesi

6 215 22 785 28
Orta Gelir Seviyesi

2 10 18 90 20
Yiksek Gelir Seviyesi

12 375 20 62.5 32

Toplam 80

X*=5.26, P=0.07

Calismaya alinan olgularin annelerini bebek beslenmesi ile ilgili bilgileri nereden
ogrendikleri soruldu. 30 anne (% 37.5) sadlik personelinden (ebe, hemsire, doktor), 18
anne (% 22.5) gevre ve buyuklerden, 28 anne (% 35) her ikisinden (saglik personeli,



yakin gevre ve blyukler), 4 annede (% 5) yazili veya gérsel basindan aldiklari bilgiler
dogrultusunda karar verdiklerini s6ylediler (Tablo 12).

Tablo 12. Annelerin bebeklerinin beslenmesi ile ilgili bilgi kaynaklari

Bilgi kaynaklar Olgu Sayist Yiizde
(n) (%)

Saglhk personeli 30 37.5

Her ikisi (Saghk personeli, 28 35

yakin cevre ve blylkler)

Cevre ve blylkler 18 225

Basin (Yazih veya gorsel 4 5.0

basin)

Toplam 80 100.0

Annelere beslenme ile ilgili herhangi bir problemde saglik kuruslarindan (Saglik
ocagi veya hastanelerde) aldiklar destegi yeterli bulup bulmadiklari soruldu. 58 anne
(% 72.5) saglik kuruluglarini yeterli bulurken, 15 anne (% 18.8) kismen yeterli, 7 anne
(% 8.7) ise yetersiz buldugunu ifade etti (Tablo 13).

Tablo 13. Annelerin saglik kuruluslarinin yeterlili§i hakkindaki degerlendirmeleri

Yeterli mi? Olgu Sayisi Yizde
(n) (%)
Evet 58 72.5
Kismen 15 18.8
Hayir 7 8.7
Toplam 80 100.0

Annelerin egitim dizeyi sorgulandiinda, 4 anne (% 5) hic egitim almamis fakat
okuryazardi. 51 anne (% 63.8) ilkokul mezunu, 1 anne (% 1.2) ortaokul mezunu, 15
anne (% 18.8) lise mezunu, 9 anne (%11.2) Universite mezunu idi. Annelerde yilksek
6grenim gorenlerin oraninin dustk oldudu gériliyordu. Annelerde lise ve Universite
editimi alan kisi sayisi 24 (% 30.1) idi (Tablo 14).
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Tablo 14. Annelerin Egitim Durumu

Anne Egitim Dizeyi Olgu Sayis| Yizde
(n) (%)
Okuryazar 4 5.0
itkokul 51 63.8
Ortaokul 1 1.2
Lise 15 18.8
Universite 9 11.2
Toplam 80 100.0

Babalarin egitim seviyesi sorgulandidinda ise, 18 baba (% 22.5) ilkokul, 6 baba
(% 7.5) ortaokul, 36 baba (% 45) lise mezunu, 20 baba (% 25) Gniversite mezunuydu.
Babalarin 56’ si (% 70) lise ve Universite editimi almistt (Tablo 15).

Tablo 15. Babalarin egitim durumu

Baba Egitim Dlzeyi Olgu sayisi Yiizde
(n) (%)
likokul 18 225
Ortaokul 6 7.5
Lise 36 45.0
Universite 20 25.0
Toplam 80 100.0

Annelerin egitim seviyeleri ile infantlarin beslenme sekli arasinda bir iliski olup
olmadi§ arastirldidinda ise sadece okuryazar olup hig egitim almayan 4 annenin (%
100) hepside karisik veya yapay beslenme uyguladigi gérildii. ilkokul mezunu olan 51
anneden 9 u (% 17.6) tek basina anne sitlu verirken, 42" si (% 82.4) karigik veya
yapay beslenme uyguluyordu. Ortaokul mezunu olan 1 anne (% 100) tek basina anne
sutl veriyordu. Lise mezunu olan 15 annenin € si (% 40) tek basina anne siti
verirken, 9" u (% 60) karisik veya yapay beslenme uyguluyordu. Universite mezunu
olan 9 annenin 4’ U (% 44.4) tek basina anne sitl verirken, 5 i (% 55.6) karisik veya
yapay beslenme uyguluyordu.

Annelerin egitim dlzeyi arttikca tek basina anne situ alma orani artiyordu.
Fakat bu istatistiki olarak anlamli degildi (Tablo 16, X*=9.42, P=0.051).
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Tablo 16. Annelerin egitim duzeyi ile infantlarin beslenme sekillerinin karsilastiriimasi

Beslenme Sekilleri

Tek basina anne siitl alanlar  Anne sitU+formula veya tek Toplam
basina formula alanlar

Annelerin Olgu sayisi Yizde Olgu sayisi Yizde Olgu sayisi
Egitim Duzeyi (n) (%) (n) (%) (n)
Okuryazar 0 0 4 100 4
likokul 9 17.6 42 82.4 51
Ortaokul 1 100 0 0 1
Lise 6 40 9 60 15
Universite 4 44.4 5 55.6 9
Toplam 20 60 80

X*=9.42 P=0.051

Baba egitim seviyesi ile beslenme sekli arasindaki iligki arastirildiginda, ilkokul
mezunu olan 18 babanin 3’ inde (% 16.7), ortaokul mezunu olan 6 babanin 1’ inde
(%16.7), lise mezunu olan 36 babanin 7’ sinde (% 19.4), Universite mezunu olan 20
babanin 9" unda (% 45) bebekler anne sitii ile besleniyordu. Babalarin editim dizeyi ile
tek basina anne sitlyle beslenme ve formulaya baslama arasinda istatistiki olarak
anlamli bir iliski yoktu (Tablo 17).

Tablo 17. Babalarin egitim dizeyi ile infantlarin beslenme sekillerinin karsilastiriimasi

Beslenme Sekilleri

Tek basina anne s{iti Anne suti+formula veya tek Toplam
alanlar basina formula alanlar
Babalarin Egitim  Olgu sayisi Yizde Olgu sayisi Yizde Olgu sayisi
dizeyi (n) (%) (n) (%) (n)
ilkokul 3 16.7 15 83.3 18
Ortaokul 1 16.7 5 83.3 6
Lise 7 19.4 29 80.6 36
Universite 9 45 11 55 20
Toplam 20 60 80

X*=5.75, P=0.13
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Calisma grubumuzda 80 olgudan 60" 1 (%75) dizenli, 5 i (%6.3) dizensiz
olarak D vitamini kullaniyor; 15" i (% 18.8) D vitamini kullanmiyordu (Tablo 18).

Tablo 18. Annelerin D vitamini kullanma durumu

D Vitamini Kullanimi Olgu Sayisi Yizde
(n) (%)
Evet 60 75.0
Hayir 15 18.8
Dizensiz 5 6.2
Total 80 100.0

Olgularin Fekal Kalprotektin Sonuclarinin Degerlendirilmesi
Calismaya alinan tim vakalarda ortalama fekal kalprotektin degeri 11.54+7.30
mg/L (4-28.9 mg/L) olarak bulundu. Kizlarla erkekler arasinda fekal calprotektin
duzeyleri kargilastinldiginda; kizlarin fekal calprotektin dizeyi 11.15+5.4 mg/L (4-26.20
mg/L), erkeklerin fekal kalprotektin degeri 11.62+6.0 mg/L (4-28.90 mg/L) idi. Kizlarla
erkeklerin fekal kalprotektin seviyeleri arasinda anlamli bir fark yoktu (Tablo 19).

Tablo 19. Kiz ve erkeklerde fekal kalprotektin dederlerinin karsilastiriimas:

Cinsiyet Olgu sayisi Fekal kalprotektin (mg/L) Min- Max
(n) Ortalama = SD (mg/L)
Kiz 41 11.15x5.4 4-26 .20
Erkek 39 11.62+6.0 4-28.90
P=0,8

Beslenme sekillerine gore fekal kalprotektin seviyeleri, tek basina anne sutu
alanlarda 8.53 + 3.51 mg/L (4-15.6 mg/L), anne siiti+formula alanlarda 9.57+3.81
mg/L (4-16 mg/L), prebiyotikli formula alanlarda 11.34+6.04 mg/L (5.75-28.9 mg/L ),
standart formula alanlarda 16.08+5.97 mg/L (9.32-27.51 mg/L) idi (Tablo 20).

Tablo 20. Beslenme sekillerine gore fekal kalprotektin seviyeleri

Beslenme sekli Olgu sayisi (n) Fekal kalprotektin (mg/L) Min- Max
Ortalama + SD (mg/L)
Anne st 20 8.53 + 3.51 4.0-15.6
Anne sitl +formula 20 9.57+3.81 4.0-16.0
Prebiyotikli formula 20 11.34+6.04 5.75-28.9

Standart formula 20 16.08+5.97 9.32-27 .51
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Calismamizin amaci dogrultusunda infantlarda beslenme sekilleri ile fekal
kalprotektin dlzeyleri karsilastirildi. En ylksek fekal kalprotektin seviyesi standart
formula ile beslenenlerde bulundu (Sekil 4).
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Sekil 4: infantlarin beslenme sekillerine gére fekal kalprotektin diizeyi.

Tek bagina anne sutl alan 20 infant, geri kalan 60 infantia (karisik beslenme ve
yapay beslenme uygulananiarla) karsilastinidiinda, tek basina anne siti alan
infantlarda fekal kalprotektin dizeyi 8.53 + 3.51 mg/L (4-15.6 mg/L) iken, karisik ve
yapay beslenme uygulanan infantlarda ise fekal kalprotektin degeri 12.33+5.97 mg/L
(4-28.90 mg/L) ile daha yiksek bulundu. Bu fark istatistiki olarak anlamliyd: (Tablo 21,
p=0.01).

Tablo 21. Anne sitd alan infantlarla karigik ve yapay beslenme uygulanan infantlarin fekal

kalprotektin seviyelerinin karsilastiriimasi.

Beslenme sekli Olgu sayisi Fekal kalprotektin (mg/L) Min- Max
(n) Ortalama + SD (mg/L)

Anne s{tl 20 8.53+3.51 40-15.6

Annesti+formula, 60 12.33+5.97 4.0-28.90

Standart formula ve
Prebiyotikii formula

P=0.01



Tek basina anne sitl alan ve anne siti+formula alan infantlarin fekal
kalprotektin degerleri, tek basina formula ile beslenen (prebiyotikli ve standart formula )
infantlarin fekal kalprotektin degerleri ile karsilastiriidi. Tek basina anne sitii ve anne
sutli+formula alanlarin fekal kalprotektin degeri 9.05+3.66 mg/L (4-16 mg/L), tek
basina formula alanlarin (standart ve prebiyotikli) fekal kalprotektin degeri 13.71+6.39
mg/L (5.75-28.90 mg/L) olarak bulundu. Tek basina formula alanlarin fekal kalprotektin
degeri, tek basina anne siti ve anne siti+formula ile beslenen gruptan anlamii olarak
daha yuksekti (Tablo 22, p=0.007).

Tablo 22. Dogal ve karisik beslenme uygulanan infantlarla, yapay beslenme uygulanan

infantlarin fekal kalprotektin diizeylerinin karsilastiriimasi.

Beslenme sekli Olgu sayisi Fekal kalprotektin (mg/L) Min-Max
(n) Ortalama = SD (ma/L)

Annes(tl ve 40 9.05+3.66 4.0-18.0

Annes{ti+formula

Formula (standart ve 40 13.71+6.39 5.75-28.90

prebiyotikli)

P=0.007

Tek bagina anne sitd alan infantlarin fekal kalprotektin degerleri 8.53+3.51
mg/L (4-15.6 mg/L), anne siti+formula alan infantlarin fekal kalprotektin degeri
9.57+3.81 mg/L (4-16 mg/L) olarak bulundu. Anne siti+formula alan infantlarla, tek
bagina anne sitl ile beslenen infantlarin fekal kalprotektin degerleri arasinda anlamli
bir fark bulunmadi (Tablo 23, p =0.37).

Tablo 23. Tek basina anne sty alan infantlarla, karisik beslenme uygulanan infantlarin fekal

kalprotektin diizeylerinin karsilagtiriimas:.

Beslenme sekli Olgu sayisi Fekal kalprotektin (mg/L) Min-Max

(n) Ortalama = SD (mg/L)
Annestl 20 8.53+3.51 4.0-156
Annesiti+formula 20 9.57+3.81 4.0-16.0
P=0.37

Tek bagina formula alan (prebiyotikli ve standart formula dahil) infantlarin fekal
kalprotektin diizeyi 13.71+6.39 mg/L (5.75-28.9 mg/L) idi. Tek basina anne suti ile
beslenen infantlarin fekal kalprotektin degeri 8.53+3.51 mg/L (4—15.6 mg/L) idi. Tek
basina formula alan infantlarla, tek basina anne siiti ile beslenen infantlarin fekal

kalprotektin degeri karsilastinidiginda; tek bagina formula alan infantlanin fekal
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kalprotektin degerleri, tek basina anne suti alan infantlarin fekal kalprotektin

degerlerinden anlamli olarak daha yiksek bulundu (Tablo 24, p= 0.001).

Tablo 24. Tek basina anne sUtu alan infantlarla, tek basina formula alan infantlarin fekal

kalprotektin diizeylerinin karsilastiriimas:

Beslenme sekli Olgu sayisi Fekal kalprotektin (mg/L) Min-Max
(n) Ortalama + SD (mg/L)

Annesuti 20 8.53+3.51 4.0-15.6

Formula (standart ve 40 13.71+6.39 5.75-28.9

prebiyotikli-)

P=0.001

Formula mama ile beslenen 40 infantin 20 tanesi prebiyotikli formula, 20 tanesi
Standart formula ile beslenen bebeklerden secilmisti. Prebiyotikli formula ile
beslenenlerin fekal kalprotektin diizeyleri 11.34+6.04 mg/L (5.75-28.9 mg/L) , standart
formula ile beslenenlerin 16.08+5.97 mg/L (9.32-27.51 mg/L) idi. Prebiyotikli formula
ve standart formula ile beslenen infantlarin fekal kalprotektin degeri karsilastinidiginda
standart formula ile beslenen infantlarin fekal kalprotektin degeri prebiyotikli formula ile

beslenenlerden anlamh olarak daha yuksekti ( Tablo 25, p= 0.02).

Tablo 25. Prebiyotikli formula alan infantlarla, standart formula alan infantlarin fekal kalprotektin

dizeylerinin karsilastiriimas:

Beslenme sekli Olgu sayisi Fekal kalprotektin (mg/L) Min-Max

(n) Ortalama = SD (mg/L)
Prebiyotikli formula 20 11.3416.04 5.75-28.9
Standart formula 20 16.08+5.97 9.32-27.51
P=0.02

Karisik beslenme uygulanan infantlarin fekal kalprotektin dlzeyleri (9.57+3.81
mg/L), tek basina standart formula alan infantlarin fekal kalprotektin diizeylerinden
(16.08+5.97 mg/L)anlamli olarak daha distk bulundu (Tablo 26, p=0.0001)
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Tablo 26. Anne stitl ve formula alan infantlaria tek basina standart formula alan infantlarin fekal

kalprotektin diizeylerinin karsilastirnimasi

Beslenme sekli Olgu Sayisi Fekal kalprotektin (mg/L) Min-Max
(n) Ortalama + SD (mg/L)

Anne sitd + formula 20 9.57+3.81 4.0-16.0

Standart formula 20 16.08+5.97 9.32-27.51

Tek basina anne siitl ile beslenen ve tek basina standart formula ile beslenen
infantlarin fekal kalprotektin dizeyleri karsilastiriidi. Anne siti ile beslenen bebeklerin
fekal kalprotektin degeri 8.53+3.51 mg/L (4-15.6 mg/L) iken, standart formula ile
beslenen bebeklerin fekal kalprotektin degerleri 16.08+5.97 mg/L (9.32-27.51 mg/L) idi.
Standart formula ile beslenen bebeklerin fekal kalprotektin degeri anne siitil alaniardan
anlamli olarak daha yuksekti (Tablo 27, p=0.0001).

Tablo 27. Tek basina anne sitil alan infantlarla, standart formula alan infantlann fekal

kalprotektin dizeylerinin karsilastiriimasi

Beslenme sekli Olgu sayisi Fekal kalprotektin (mg/L) Min- Max

(n) Ortalama = SD (mg/L)
Anne s{td 20 8.53+3.51 40-156
Standart formula 20 16.08+5.97 9.32-27 .51
P=0.0001

Tek basina anne sitl ile beslenen infantlarin fekal kalprotektin dizeyleri
prebiyotikli formula ile beslenen infantlarin fekal kalprotektin dizeyleri ile karsilagtirildi.
Prebiyotikli formula ile beslenen infantlarin fekal kalprotektin degeri 11.34+6.04 mg/L
(5.75-28.9 mg/L) idi. Tek basina anne st ile beslenen infantlarin fekal kalprotektin
degeri 8.53+3.51 mg/L (4-15.6 mg/L) idi. Anne s(tl ile beslenen infantlarla, prebiyotikli
formula ile beslenen infantlarin fekal kalprotektin seviyeleri arasinda anlamli bir fark
bulunmadi (Tablo 28, p= 0.08).

Tablo 28. Tek basina anne sUtl alan infantlarla, prebiyotikli formula alan infantiann fekal

kalprotektin dizeylerinin karsilastiriimasi

Beslenme sekli Olgu sayisi Fekal kalprotektin (mg/L) Min- Max
(n) Ortalama + SD (mg/L)

Anne sutd 20 8.53+3.51 4.0-15.6

Prebiyotikli formula 20 11.34+6.04 5.75-28.9

P=0.08
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Kalprotektin, Ca baglayici protein S100 ailesine dahil oldugu icin, fekal
kalprotektin duzeyleriyle D vitamini kullanimi arasinda bir iligki olup olmadigi
degerlendirildi. Dlzenli olarak D vitamini kullanan 60 olgunun fekal kalprotektin dederi
11.26+£5.31 mg/L (4.0-27.5 mg/L) iken, D vitamini kullanmayan 15 olgunun fekal
kalprotektin degeri 9.12+3.83 mg/L (4.0-16.0 mg/L) idi. D vitaminini diizensiz kullanan
5 olgu karsllastirmaya dahil edilmedi. iki grup arasinda istatiksel olarak anlamhi bir fark
yoktu (Tablo 29, p=0.09).

Tablo 29. Dizenli olarak D vitamini kullanan olgularla D vitamini kullanmayan olgularin fekal
kalprotektin seviyelerinin karsilastinimasi.

D vitamini kullanimi Olgu Sayisi Fekal kalprotektin (mg/L) Min- Max

(m (mg/L)
Evet 60 11.26+5.31 40-275
Hayir 15 9.12+3.83 4.0-16.0
P=0.09

Fekal kalprotektin degerlerinin infantil dénemde yasla (ay) degisip degismedigini
gormek igin olgu grubumuzu 3 aydan kiguk olanlar (1. grup) ve 3 ay ve daha biyik
olanlar (2. grup) olarak ikiye ayirdik. 1. grubun ortalama fekal kalprotektin degeri
11.50£6.18 mg/L (4.0-28.90 mg/L), 2. grubun ortalama fekal kalprotektin degeri
11.2615.24 mg/L (4.0-26.20 mg/L) idi. Her iki deger arasinda istatistiki olarak anlamli
bir fark yoktu (Tablo 30).

Tablo 30. 3 aydan kicuk olan ve 3ay ve daha biyik olan infantlanin fekal kalprotektin
dizeylerinin karsilastinimasi.

Yas Aralig! Olgu Sayisi Fekal kalprotektin (mg/L) Min-Max
(n) QOrtalama + SD (mg/L)
1* 39 11.50+6.18 4.00-28.90
2* 41 11.26+5.24 4.00-26.20
Toplam 80

P=0.85 1* = 3 aydan kiiclik olan infantlar; 2* =3 ay ve daha biiylik olan infantlar

En son olarak calismamizda ki beslenme sekilleri ile fekal kalprotektin seviyeleri
arasindaki iliski Tablo 31" de dzetlendi.



Tablo 31. Beslenme sekilleri ve fekal kalprotektin seviyeleri arasindaki iligki
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Olgu Sayisi  Fekal kalprotektin (mg/L) Min- Max P
(n) Ortalama = SD (mg/L)

Anne siitii- 40 9.05+ 3.66 4.0-16.0
Anne siitii+formula 0.007
Tek basina formula 40 13.71£6.39 5.75-28.90
Anne siitl 20 8.53+3.51 4.0-15.60
Anne sit(+ formuila 20 9.57+3.81 40-16.0 0.37
Anne s(iti 20 8.53 £3.51 4.0-4.0
Anne slitii+ formula veya 60 12.33+ 5.96 4.0-28.90 0.01
sadece formula
Prebiyotikli formula 20 11.34+ 6.04 5.75-28.90 0.02
Standart formula 20 16.08+5.96 9.32-27.51
Anne siiti 20 8.53+3.51 4.0-15.60 0.001
Sadece formula 40 13.71x6.39 5.75-28.90
Anne s(td 20 8.53 +3.51 4.0-15.60 0,08
Prebiyotikli formula 20 11.34+6.04 5.75-28.90
Anne siitii 20 8.53+3.51 4.0-15.60 0.0001
Standart formula 20 16.08+5.97 9.32-27.51
Anne sutd + formula 20 9.57+3.81 4.0-15.60 0.0001
Standart formula 20 16.08+5.97 9.32-27.51
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TARTISMA

Bebegin dogumundan itibaren ilk iki yilin sonuna kadar olan beslenmesi tim
yasamini etkiler. Ayni zamanda bu dénemde biyume duraklamasi, bazi besin
6gelerinin eksikligi ve ishal gibi cocukiuk ¢agi hastaliklari sik gérulur. Saglikhi beslenme
stratejilerinin ilk yillarda benimsenmesi giderek 6nem kazanmaktadir (16).

WHO tim bebekler icin yasamin ilk alti ayi tek basina anne sutuni
6nermektedir. Anne sitl bebegin gereksinim duydugu besin maddelerini uygun miktar
ve kalitede icermesi ayrica enfeksiyonlara karsi koruyucu o6zellikleri ile harika bir
besindir (54, 134).

Anne sitlne ulasilamadigi durumlarda ise anne sitiine benzetimeye
calisilarak dretilmis formulalarin kullanimi  énerilmektedir. Bu formulalar ile anne
sutinlin besin degerine tam ulasmak, anne situnun bilesimindeki ginluk degisiklikleri
yakalamak olanakli degildir. Formula ne kadar anne sitiine benzetilmeye calisilirsa
galisilsin, sonugta anne situ ile beslenen bebeklerin aldiklari protein, lipid miktari ve
kalitesi, olusan bagirsak florasi farkli olacaktir (54).

Galigmamiza alinan olgularin formula ile beslenen grubun annelerine (60 olgu),
formulaya baglama nedenleri soruldugunda 45’ i (% 75) anne sitll yetmedi§i icin
formulaya bagladigini, bebeklerinin beslenmesinde hangi bilgi kaynaklarindan
etkilendikleri soruldugunda 76 olgu (% 95) sadiik kuruluslari, gevre ve buyiklerden
yardim aldiklarini; emzirmeyle ilgili herhangi bir problem vyasadiklarinda saglik
kuruluslarindan aldiklar destek ve ilgiyi yeterli gérip gérmedikleri sorgulandiginda ise
58 olgu (% 72.5) yeterli bulduklarini; ifade eti.

Tarkiye Nufus ve Saglik Arastirmasi (TNSA) 2003 verilerine gore Tirkiye' de
cocuklarin tamamina yakini (% 97) anne sita ile beslenmistir. Buna karsin, arastirma,
anne sitl ile beslenmeye baslamanin oldukg¢a geg¢ oldugunu géstermektedir; emzirilen
cocuklarin sadece yarisi dogumdan sonraki bir saat icinde emziriimeye baslanmistir.
Dogumun ilk guni iginde emziriimeye baslanan gocuklarin orani yiizde 84’ tur. Tum
¢ocuklar igin ortanca emzirme slresi 1998’ de bulunan slreden iki ay uzun olup 14
aydir. Tek bagina anne situ alan bebeklerde ortanca emzirime siresi ¢ok kisa olup
tim alt gruplar icin bir aydan daha azdir. Turkiye’de ¢ocuklar oldukca uzun bir sire
emziriimelerine karsin, ek gidaya ¢ok erken yaslarda baglanmaktadir. Hayatin ilk
ayinda her 5 bebekten 2’ si tek bagina anne st ile beslenmektedir. Cocuklarin ylizde

23’ U dogumdan sonraki iki ay igerisinde diger ek gidalari almislardir. Bebekler 2—3
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aylik oldugunda, yalniz yuzde 16’ si tek basina anne siitl ile beslenmektedir. 2-3 aylik
cocuklarda ek gida alanlarin ylizdesi artarak ylizde 78’ e ¢tkmistir (135).

2006 yilinda yayinlanan Tungel ve arkadaslarinin (136) Samsun’ da yaptikiari
bir caligmada; formulaya baslama nedeni olarak bebedin emmek istememesi (% 34.2)
ve anne sutinin yetmemesi (% 32.9) en dnemli nedenler olarak bildirilmistir ki, bizim
calismamizda anne sutinun yetmemesi nedeni % 75’ lik bir oranla birinci sirada olup,
bebedin meme almamasi % 5 ile dérdinct siradadir. Yine bu galismada toplanan
olgularin % 37.6 sinin gebelidi sirasinda ve dogum sonrasi dénemde emzirme ile ilgili
bilgi almadidi, bilgi alan annelerin bilgi kaynaklari ise bizim ¢alismamizla uyumiu olarak
saglk calisanlar ve yakin ¢evre olarak (sirasiyla % 56.3 ile ebe-hemsire, % 27.8 yazili
gorsel basin, % 10.6 hekim, % 5.3 ile akraba ve arkadas) bildirilmistir.

Sanli ve arkadaslarinin (137) 2006 da yayinladi§i calismada ise, anneler
bebeklerini emzirme kararini verirken evdeki blylklerin ve gevrenin yani sira gesitli
basili editim malzemeleri ile basin yayin organlan ya da saglik calisanlar tarafindan
verilen bilgilerden etkilendiklerini belirtmiglerdir. Yine bu ¢alismada annelerin formula
baglama kararini nasil verdikleri konusundaki ifadeleri sik uyanma, annenin ilag
kullanmasi, annenin hamile kalmasi, kayinvalidenin istedi, formulanin daha besleyici
oldugu seklindedir. Tungel ve arkadaslarinin (138) yapti§i diger bir calismada ise,
sltten kesme nedenleri sitin yetmemesi (% 28.7), ise baslama (% 20.4), yeterince
anne sutd verildiginin dustnuimesi (% 19.4) ve bebegdin emmek istememesidir (%
17.6).

Bu caligmalarda bizim calismamizia uyumlu olarak bebek beslenmesinde
annelerin bilgi kaynag! olarak saglk personeli birinci sirada olmakla birlikte 6zellikle
Sanli ve arkadaslarinin (137) galismasinda bizim galismamizda oldugu gibi, cevre ve
blyuklerinde 6nemli bir etkisinin oldugu gérulmektedir. Yine Kogodlu ve arkadaslarinin
(139) calismasinda kayinvalidesi ile oturulan ailelerde bebek beslenmesinde séz sahibi
olan kisinin daha ¢ok kayinvalide oldugu ortaya ¢ikmistir. Ayni ¢alisma anne sitiniin
ilk 6 ayda en yararl besin oldugunun annelerin % 91.2’ si tarafindan bilindigini, ne
kadar sire tek basina yeterli oldugunu ise annelerin ancak % 58.8'inin bildidini ortaya
koymustur.

Bu calismalarin bize gésterdigi annelerin egitim ve sosyal diizeyleri ne olursa
olsun hepsinin anne sitiiniin gocuklarinin geligsimi ve hastaliklardan korunmasi icin en
yararll besin oldugunu bildigi ve anne sltl vermeye basladi§i gérulmistir. Zaten
Tarkiye’ de emzirmenin yaygin oldugu ve tim ¢ocuklarin % 97’ sinin bir siire emziriimis

oldugu bilinmektedir (135). Ancak, esas endise yaratan asama, annelerin ne zaman
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formulaya baslanmasi gerektigi konusundaki kararlandir. Aile buyiklerinin  ve
yakinlarinin bu konudaki énerileri, cogu zaman bebegin kilo alimini dedertendirmeden,
gereksiz ek gidalara baslanarak bebegin anne sitliinden uzaklagsmasina neden
olundugunu dusundirmektedir.

Bizim olgu grubumuzda annelere emzirmeyle ilgili olarak saghk kuruluslarindan
aldiklari destegi yeterli gérip gérmedikleri soruldugunda 58 olgu (% 72.5) yeterli 15
olgu (% 18.8) kismen yeterli, 7 olgu (% 8.8) yetersiz buldugunu soéyledi. Sanh ve
arkadaslarinin ¢alismasi, annelerin 6zel doktor muayenehanelerine veya hastanelerin
saglam c¢ocuk polikliniklerine gittikleri zaman beslenme konusunda s6zli olarak
egitildiklerini ve yazih materyallere ulasabildikierini, ancak gebelik takipleri ya da
cocuklarini asilama icin saghk ocagina géturmelerine ragmen bu sirada kendilerine
anne sutl ve beslenme ile ilgili bilgilerden s6z edilmedigini géstermistir (137). Tuncel
ve arkadaslarinin calismasinda toplanan olgularin % 37.6’ sinin gebelidi sirasinda ve
dogum sonrasi dénemde emzirme ile ilgili bilgi almadigi ifade edilmigtir (136).
Dogumlarin % 95.4° (niin hastanede gerceklestigi géz 6nine alindidinda, annelerin
tamamina yakininin, en azindan bir kez saglik personeli ile karsilasti§i ve bu durumun
‘kaciriimis firsat” oldugu séylenebilir. Dolayisiyla, annelerle her karsilasma bir firsat
olarak kabul edilmeli ve egitim amaciyla degerlendirilmelidir.

Tuncgel ve arkadaslarinin (138) yapti§i calismada anne adaylarn ve annelerle
yakin iliskide olan ve anne situnin yararlarini her firsatta dile getirmesi beklenen
ebelerin, anne suti ve emzirme konusunda yeterli bilgiye sahip olmakia birlikte;
uygulamada genel toplum davranislarina benzer davraniglarda bulunduklar ve
hastanede formula verilmeyenlerin tek basina anne siti ile daha uzun slre
beslendikleri saptanmistir. Kasifodlu ve arkadaslarinin (140) 2000 yilinda yayinladikiari
arastirmada da hastanede formula verilmesinin tek basina anne siti ile beslenme
oranini azalttigi gdsterilmistir. Ebeler ve hekimler anne st gibi halka egitim vermeleri
beklenen bir konuda uygulamalari ile érnek olmak yukumltlugindedir. Sadece anne
sUtl verme suresini uzatmak igin hastanede formula verilmesinin énine gecilmesi,
bunun igin “bebek dostu hastanelerin” yayginlasmasi ve uygulamalarinin kontrol
edilmesi, emzirme siresinin uzatiimasi icin de hem emzik hem de biberon kullaniminin
onlne gecilmesi gerekmektedir. Bunun igin annelerin bebek sahibi olmadan énce ve
olduktan sonra, anne siti ve emzirme ile ilgili yeterli bilgi edinmeleri saglanmalidir.
Saner ve arkadaslarinin (141) calismasinda; 3. ay sonunda emzirme orani, dogumdan

hemen sonra ve 2-3. ginde bilgi verilenlerde % 95 oraninda bulunurken; sadece bir
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kez goérusulen ile hi¢ gérustimeyenlerde sirasiyla % 50 ve % 20 olarak bulunmustur.
Caligma birebir egitimin dnemini carpici sekilde vurgulamaktadir.

Calismamizda 52 olgu (% 86.7) formulay: dogru sekilde 4 olgu (% 6.7) ¢ok
sulandirarak, 4 olgu (% 6.7) az sulandirarak hazirlamaktaydi. Hazir formulada
kullanimin artmasina ragmen pahali olmasi nedeniyle gok sulandirilarak kullanididi
bildirimektedir (142). Tirkiye’ de formula kullanimi ile ilgili pek veri olmamasina
ragmen bizim ¢alismamizda ¢ok sulandirma oraninin az olmasi ¢zellikle malnUtrisyonu
olmayan bebeklerin secilerek galismaya alinmis olmasi olabilir.

Calismamizda ailenin gelir dizeyi, annenin ve babanin egitim seviyesi ile
beslenme sekli arasinda anlamli bir iliski tespit edilmedi. Tuncel ve arkadaslarinin (136)
2006’ da yaptiklart calismada annelerin egitim dizeyi ile tek basina anne siiti ile
beslenme arasinda bir iliski bulunmamigtir. Unsal ve arkadaslarinin (143) 2005’ de
yayinladiklar ¢alismalarinda bizim sonuglarimizla uygun olarak anne yasi, anne egitim
dizeyi, baba egitim dizeyi, aile tipi ve ailenin yasadidi yer ile ilk alti ay tek bagina anne
sUth verme arasinda anlamli bir iliski saptanmadidi bildirilmistir. Bu ¢alismada bizden
farkli olarak, aile gelir dizeyinin yiksek olmasinin anne sitll verme siresini kisalttig
bildirilmektedir. Altinkaynak ve arkadaslarinin (144) calismalarinda da annenin egitim
duzeyi yukseldikge anne siti verme slresinin kisaldigi bildirilmigtir. TNSA 2003
sonuglarina goére de tek basina anne sitlu alan bebeklerde, ortanca emziriime siiresi
¢ok kisa olup tim alt gruplar icin bir aydan daha azdir. Yine TNSA 2003’ de egitimi
olmayan annelerin ¢ocuklari daha uzun stre emzirdikleri bulunmustur (135). Bundan
farkh olarak, Yilmaz ve arkadaslarinin (145) 1999’ da gerceklestirdikleri calismada ise
Universite mezunu annelerin daha uzun sire anne siti verdigi gérilmustir. Bizim
calismamiza maksimum 6 aylik bebekler dahil edildigi ve secilmis bir grup alindigi icin
emzirme suresiyle ilgili bir verimiz yoktur.

Ulkemizde D vitamini yetersizligi ve nutrisyonel riketsin bebek ve cocuklari
etkileyen énemli bir sorun oldugu, hastaligin sikiginin % 1.67—-19 arasinda degistigi
bildirilmektedir. Dogurganlik yasindaki kadinlarin yetersiz D vitamini alimi, értinme ve
yagam tarzi nedeniyle yetersiz glnes isigi alma gibi nedenlerle ortaya ¢ikan maternal
D vitamini yetersizligi, nurisyonel rikets sikliginin artmasina yol acan énemli bir
nedendir. Bu nedenle yenidogan doneminden itibaren D vitamini destedi énem
kazanmaktadir (146). Turkiye’ de infantlarda dizenli D vitamini kullanma orani
bilinmemektedir ama bizim olgu grubumuzda diizenli D vitamini kullanma orani % 75

idi. Calisma grubumuz saglik ocaklarina duzenli asilama igin getirilen olgulardan
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secildidi icin bu oran disuk olarak degerlendirildi. Sadlik personelinin ézellikle ebe ve
hemsirelerin bu konuda daha iyi egitiimesi gerektigi dusunilmustur.

Kalprotektin 36,5 Kd agiriginda, kalsiyum baglayici protein S100 ailesinin bir
ayesidir (76-79).

Kalprotektin esas olarak nétrofillerde ve mononiikleer fagositlerin ait gruplarinda
bulunur. Yapiian caligmalarda kalprotektinin inflamasyonu isaret eden bir marker
oldugu fark edilmistir (73, 74). Kalprotektin stimiile edilmis nétrofil ve monositlerden
ekstraselluler olarak salgilanir ve hiicre bozulmasi veya 6limi sonucu aciga cikar (96).
Fekal kalprotektin gaytadaki proteolitik bozulmaya direncli ve kalsiyum bulunan
ortamlarda da stabil kalabilen bir proteindir. Gaita 6rneklerinde oda sicakliginda
yaklagik 7 gun stabil olarak kalabilir (7). Fekal kalprotektin konsantrasyonunun iBH’ i
olan yetigkin ve ¢ocuklarda saglikli kontrol grubuna gére yikseldigini gésteren birgok
calisma mevcuttur (12, 129). IBH’ igi olanlarda fekal kalprotektin seviyelerinin artmasi
inflame mukozada bagirsak limenine nétrofil migrasyonunun artmasina baglanmistir.
Fekal kalprotektin konsantrasyonunun intestinal inflamasyon yaratan baska durumlarda
da artmasi (bakteriyel gastroenterit gibi) bu hipotezi desteklemektedir (6).

Literatirde saglikli infant ve ¢ocuklarda fekal kalprotektin seviyesi ile ilgili olarak
bircok calisma yayinlanmasina karsin fekal kalprotektin konsantrasyonlar ve
beslenmeyle iliskisi hakkindaki calismalar yetersizdir. Biz, calismamizda fekal
kalprotektinin intestinal inflamasyonu g0stermesinden faydalanarak, beslenme
sekillerine gére fekal kalprotektin seviyeleri arasinda bir fark olup olmadigini gérmek,
formulaya bagl muhtemel bir inflamasyonu tespit etmek istedik.

Calisma grubumuzun ortalama fekal kalprotektin seviyesi 11.54+7.3 mg/L (4—
28.9 mg/L), anne sutl alanlarda 8.53+3.51 mg/L (4-15.6 mg/L), karisik beslenenlerde
9.57+3.81 mg/L (4-16 mg/L), prebiyotikli formula ile beslenenlerde 11.34+6.04 mg/L
(5.75-28.9 mg/L ), standart formula ile beslenenlerde ise 16.08+5.96 mg/L (9.32-27.51
mg/L), olarak bulundu. Kiz ve erkek infantlar arasinda fekal kalprotektin seviyeleri
agisindan istatistiki olarak anlamli bir fark yoktu (p=0,8). Kiz ve erkekler arasinda fekal
kalprotektin seviyeleri agisindan anlam!i bir fark olmamasi yapilan diger calismalarla
uyumluydu (6, 13, 147).

Literatirde saglikhi infantlarda fekal kalprotektin degerlerinin, daha buyik
¢ocuklar ve yetigkinlerden yiksek oldugu birgcok ¢alismada bildirilmistir.

Roseth’ in (7) orjinal bir calismasinda saglikl yetiskinlerde ortalama fekal
kalprotektin seviyesi 2 mg/L bulunmus ve cut of degeri olarak da 10 mg/L 8nerilmistir.

Farkli tekniklerle yapilan calismalarda ise yetigkinlerde cut of de§eri 50 ug/g olarak
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onerilmistir (128). Saglikli cocuklarda da buna benzer degerler elde edilmistir. Bunn ve
arkadaslarinin (127) galismalarinda saghkli kontrol grubunda (ortalama yas 6.8 yil)
fekal kalprotektin seviyesi 2.1 mg/L, Ulseratif Kolit' de 11.5mg/L (ortalama yas 10.9 yi)
ve Crohn hastaliginda 14.0 mg/L (ortalama yas10.9) olarak bulunmustur. Yine Bunn ve
arkadaslarinin (148) bir bagka calismalarinda kolonoskopi ve Tc® tarama incelemesi
oncesi 36 gocukta (yas grubu 2.3-15.4) saglikhi cocuklarda fekal kalprotektin seviyesi
4.9 mg/L, Crohnlu hastalarda 13.3 mg/L, Ulseratif koliti olan ¢ocuklarda 18.3 mg/L
bildirilmistir. Bu galismalardaki veriler Tablo 32’ de 6zetlenmistir.

Tablo 32: Daha 6nce yapilmis olan calismalardaki saglikli ve iIBH'i§i olan cocuklardaki fekal

kalprotektin dederleri

Ort. Yas(yil)  Ort. fekal kalprotektin
Degeri (mg/L)

Bunn ve ark. (Subat Saghkh 6.8 21
2001) (127) Ulseratif Kolit 10.9 11.5
Crohn 10.9 14
Bunn ve ark. (Temmuz Saglik 4.9
2001) (148) Ulseratif Kolit 85 13.3
Crohn 18.3
Carroll ve ark. Preterm 12/365 98
(2003)(149)
Bizim calismamiz Saghkh 2.9/12 11.54

Olgu grubumuzun tamaminin ortalama fekal kalprotektin konsantrasyonu
saglikli cocuklarda bildirilen degerlerden c¢ok daha yiksek iken, IBH I olan
gocuklarin fekal kalprotektin konsantrasyonlari ile benzerlik géstermekteydi.

Farkli tekniklerle (gram basina mikrogram olarak) yapilan calismalarda da
saglikli infantiarda yliksek fekal kalprotektin dizeyleri gésterilmistir. Asadidaki tablolar
(Tablo 33, 34, 35, 36) incelendiginde; bizim sonuglarimizla benzer olarak, saglikli
infantlarin fekal kalprotektin duzeylerinin, saglikli cocuk ve yetigkinlerden yiksek, iBH’
hgt olan c¢ocuklarin fekal kalprotektin konsantrasyonlariyla benzer oldugu
gordlmektedir. Tablo 33’ de saghkli yetigkinlerde bulunan fekal kalprotektin dederleri,
Tablo 34’ de saglkh gocuklarda bulunan fekal kalprotektin dederleri, Tablo 35 de
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saglikli infantlarda bulunan fekal kalprotektin degerleri, Tablo 36’ de IBH’ h§ olan

cocuklarda bulunan fekal kalprotektin degerleri 6zetlenmistir.

Tablo 33. Saglkl yetiskinlerde fekal kalprotektin degerleri (ug/g.)

Referans Yil Vaka sayisi Ort.fekal calprtectin
degerleri(ug/g)
Wassel ve ark.(150) 2004 27 9.3
Dolwani ve ark.(151) 2004 26 10
Costa ve ark.(152) 2003 34 11
Carroccio ve ark.(153) 2003 10 20
Ton ve ark.(128) 2000 59 26
Poullis ve ark.(154) 2004 320 27
Husebye ve ark.(132) 2001 19 30

Tablo 34. Saglikli cocuklardaki fekal kalprotektin degerleri (ug/g)

Referans Yil Vaka sayisi Ort. fekal kalprotektin
degerleri (ug/g)
Fagerberg ve ark.(6) 2003 117 14
Carroccio ve ark.(153) 2003 10 15
Nissen ve ark.(155) 2004 21 17
Berni Canani ve ark.(147) 2004 76 28
Olafsdottir ve ark.(13) 2002 24 40
Rugtveit ve ark.(15) 2002 15 49

Tablo 35. Saghkl infantlardaki fekal kalprotektin degerleri (ug/g)

Referans YiI  Vaka sayisi Yas Ort. fekal kalprotektin
degerleri (ug/g)
Campeotto ve ark.(14) 2004 69 1 hafta 167
Nissen ve ark.(155) 2004 16 1-2 hafta 235
Rugtveit ve ark.(15) 2002 20 6 hafta 264
Rugtveit ve ark. (15) 2002 20 3 ay 269
Olafsdottir ve ark.(13) 2002 27 6 hafta 278
Nissen ve ark. (155) 2004 11 1-2 hafta* 150

*preterm infant
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Tablo 36. IBH’ i§i olan gocuklarda fekal kalprotektin degerleri (ug/g)

Referans Yil Vaka sayisi Ort. fekal kalprotektin
degerleri (ug/g)

Carraccio ve 2003 8 260"

ark.(153)

Berni Canani 2006 17 305*

ve ark. (156)

Nissen ve 2004 18 237

ark.(155)

Olafsdottir (13) 2002 17 293+

Berni Canani 2006 10 340**

ve ark.(156)

* Crohn ** Ulseratif Kolit ***IBH

Olafsdottir ve arkadaslarinin (13) calismalarinda infantil koligi olan infantlar,
saglikli infantlar, inflamatuar bagirsak hastaligi olan gocuklar ve rekirren karin agrisi
olan c¢ocuklarda fekal kalprotektin seviyeleri arastirimis ve vyasla negatif
korelasyonunun oldugu bildiriimistir. Saglikh infantlarin fekal kalprotektin seviyeleri 1
yasindan buyuk sadlkl gocuklardan anlamli olarak yiiksek ve IBH' Ii§i olanlarla benzer
bulunmustur. Yine Golden ve arkadaslar (133) infantlarda kalprotektin seviyelerinin
gocuk ve yetiskinlerden yuksek oldudu ve kendi iclerinde de yas arttikga bir azalma
oldugu bildiriimigtir. Preterm bebeklerde de matur yenidoganlar gibi yuksek fekal
kalprotektin dizeyleri bulunmustur. Carrol ve arkadaslarinin (149) prematirelerdeki
NEC (Nekrotizan enterokolit) ile ilgili olarak yaptiklar calismalarinda NEC’ li grupta
fekal kalprotektin konsantrasyonu 2884 mg/L iken, kontrol grubunda (ortalama
gestasyonel yas 30 hafta) fekal kalprotektin seviyesi 98 mg/L olarak bulunmustur.
Nissen ve arkadaslarida (155) saglikli pretermlerde (ortalama gestasyonel yas 31
hafta) fekal kalprotektin seviyesini 150 ug/g olarak bildirmislerdir.

Fekal kaiprotekiininin infantlarda yiksek olmasinin nedeni tam olarak
bilinmemektedir. Bu konuyla ilgili birgok teori 6ne strtimustir.

Orneklerin  toplanma sekillerinin  fekal kalprotektin  konsantrasyonlarini
degistirebilecegdi dusunulmustur. Bizim ¢alismamizda da diger ¢alismalarda oldugu gibi
gayta érnekleri gocuklarin bezlerinden alinmis olup; bu yéntem bu yas grubundaki fekal
kalprotektin yiksekligine katkida bulunabilir. CUnkil cocuk bezi gaytanin sivi kismin:

absorbe ettidi icin fekal kalprotektin seviyesi daha yiksek konsantrasyondaymis gibi
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bulunabilir. Olafsdottir ve arkadaslarinin (13) calismasinda 5 ayni infanttan, bezden
(cocuk kakasini yaptiktan 5 dk. sonra) ve direkt olmak Uzere iki farkli 6rnekte fekal
ka!protektin‘gahg.nm@ ve bezden alinan érneklerde fekal kalprotektin dizeyleri anlamli
olarak %30 daha yuksek bulunmustur. Fakat bu dénemde fekal kalprotektin seviyeleri
yetiskinlerden cok daha ylksek oldugu icin bu %30’luk fark tek basina agiklayici
degildir.

Infantil dénemdeki yiksek fekal kalprotektin degerlerini agiklayabilmek igin anne
sitlinde fekal kalprotektin seviyeleri calisiimis fakat plazmadakinden daha dusik
bulunmustur (13). Bu da infantii dénemdeki yuksek fekal kalprotektin degerlerini
aciklamada yardimci olmamistir.

Bu yuksekligin yasamin erken dénemlerinde bagirsak limenine nétrofil veya
makrofaj gécline bagl olabilecegdini ileri strlimusdir. Yasamin ilk haftasinda intestinal
kolonizasyonun yerlesmesi ve intestinal flora tarafindan gugli kemotaktik ajaniarin
uretiimesi (formyl-methionyl-leucyl-phenylalanine gibi) granuUlositlerin transepitelyal
géclni stimile edebilecedi ve fekal kalprotektinin intraluminal konsantrasyonunu
artirabilecegi ileri surtimastar (15).

Bazi yazarlar da yiksek kalprotektin konsantrasyonlarinin intestinal maturiteye
bagh olarak gecirgenligin artisindan dolayi olabilecegini ileri strmuslerdir (14).
Gastrointestinal kanalin maturasyonu, intestinal permeabilite ile iligkili olarak dogumdan
itibaren isleyen dinamik bir siregtir. Dogumda ylUksek olan intestinal permeabilite
yasamin ilk haftasinda progresif olarak azalmaya baslar. Bazi faktérler, postnatal yas,
beslenme metodu gibi, intestinal maturasyonun gelismesinde rol oynayarak intestinal
permeabilitenin azalmasini sagdlarlar (157). Bezerra ve arkadaslarinin (158)
calismalarinda yenidodanlarda laktoza karg! intestinal permeabilite yetiskinlerden
anlamli olarak ylksek bulunmus, Weawer ve arkadaslar (159) ise laktuloz ve mannitol
iceren formulalarla beslenen yenidoganlarda pasif intestinal permeabiliteyi arastirmislar
ve laktuloza karst, oral beslenmenin 4. gliniinde intestinal permeabilitenin mattrlestigini
bulmuslardir. Mukozal bariyerin artmis gecirgenlii bagirsak |Umenine granulosit
géguni artirici etki yapabilir. Dikkat edildidinde yiksek kalprotektin seviyelerinin IBH'
hgr olan yetigkinlerde intestinal gecirgenligin artmasina bagl oldugu goérilmektedir.
Berstad ve arkadaslari (160) Crohn hastaliginda yluksek fekal kalprotektin seviyeleri ile
intestinal permeabilite arasinda anlamli bir korelasyon oldugunu gdéstermislerdir. Bu
nedenle Ozellikle ¢ocuklarda artmis intestinal permeabilite incelenmis ve intestinal

inflamasyonla iligkili bulunmustur (14).
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Olgu grubumuzda beslenme sekilleri ile fekal kalprotektin seviyeleri arasinda
korelasyon olup olmadidi arastiriidiginda; anne sitd, karisik beslenme ve prebiyotikli
formula ile beslenen infantlarin fekal kalprotektin dizeyleri arasinda aniamli bir fark
yokken, standart formula ile beslenen bebeklerin fekal kalprotektin dizeyi diger l¢
grubun fekal kalprotektin dizeylerinden anlamli olarak ytksek bulundu.

Literatirde infantlarin beslenme sekilleri ve fekal kalprotektin dizeyleri ile ilgili
olarak iki caligma bildirimistir.

Golden ve arkadaslari (133) anne sitl ile beslenen infantlarin fekal kalprotektin
dlzeyinin formula ile beslenenlerden anlamli olarak disuk buldukiarini bildirmiglerdir.
Yalniz bu ¢alismada formulanin prebiyotikli olup oimadidi bildiriimemis idi, muhtemelen
standart formula idi. Bizim calismamizda bu c¢alismayla uyumlu olarak anne siti ile
beslenen bebeklerde, standart formula alan bebeklere gére fekal kalprotektin dizeyleri
daha dusuk olarak bulundu.

Golden, anne s0tl alan bebeklerde fekal kalprotektin konsantrasyonunun daha
disik olmasini anne sttinin imman sipresif etkilerine ve anne sitl alan bebeklerde
intestinal gegirgenligin daha hizli azalmasina bagl olabilecegini ileri sirmusdur. (133).
Bununla ilgili olarak yapiimis bircok calisma mevcuttur. Grazioso ve arkadaslar (161)
insan sutt ve noétrofil fonksiyonlarinin inhibisyonu ile ilgili yaptiklari ¢alismada; hem
colostrumun hem de matlir sitin antioksidan o6zellikleri oldugu, nétrofil enzimlerini
(myeloperoxidaz B-glucuronidaz, ve lizozim ) ve fagositik aktiviteyi deprese ettikierini ve
antienflamatuar 6zellikleri oldugunu bildirmiglerdir. Bode ve arkadaslari (162) ise insan
sutlindeki oligosakkaridlerin antienflamatuar etkileri oldugunu géstermiglerdir. Shulman
ve arkadaslan (163) ise anne sitlyle beslenmenin formulayla karsilastirildiginda
intestinal gecirgenlikte azalma ile iligkili oldugunu bildirmiglerdir. Buna karsin Colome
ve arkadasglarinin (157) calismasinda ise anne sitl veya formula (prebiyotiklie
desteklenmis veya desteklenmemis) ile beslenen infantlarin intestinal gecirgenlikleri
arasinda bir fark gértlmemistir.

Bizim calismamizda prebiyotikli formula ile beslenen bebeklerde fekal
kalprotektin konsantrasyoniarinin, standart formuia ile beslenenlerin aksine anne
sutlyle beslenenlerle benzer bulunmus olmasi, bize hakh olarak bu farkhhgin
nedeninin prebiyotiklere ve prebiyotiklerin sagladigt anne sitl ile beslenen
bebeklerdekine benzer intestinal floraya bagh olabilecegini disundurtti.

Campeotto ve arkadaslarinin (14) calismasinda ise anne siti, standart formula
ve prebiyotikli formula ile beslenen 3 grupta fekal kalprotektin seviyeleri karsilastinimis

(anne sutt 204 ug/g, standart formula 148 ug/g, prebiyotikli formula 144 ug/g)
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aralarinda aniamli bir fark bulunmamistir. Yalniz bu gcalismada gayta érnekleri yasamin
ortalama 4. giininde (3-7gln) alinmistir. Bizim calismamiza alinan bebekler gayta
ornekleri alindiginda en az 1 aydir formula (prebiyotikli veya prebiyotiksiz )
kullanmaktaydilar ki beslenme seklinin ince bagirsaklarda yapti§i muhtemel bir
etkilesimi saptamak agisindan 1 aylik bir beslenme periyodunun daha anlamii
oldugunu dustunmekteyiz. Anne sitl ile beslenen infantlarda intestinal florada
bifidobakterilerin baskin hale gelmesi 6—7.glnlerde olur (42). Euler ve arkadaslarinin
(164) yaptig! fruktooligosakkaridle desteklenmis formulalarin intestinal flora tstindeki
etkisini arastirdiklan calismalarinda ise, intestinal floranin basta benzer oldugu gruplar
arasi farkin 7. glinden sonra olustugu bildiriimis, Boehm ve arkadaslari (165) ise GOS
ve FOS destekli formulalarla beslenen preterm infantlarda bifidojenik etkinin 14. ginde
g6zlendigini bildirmislerdir.

Prebiyotikler bildigimiz gibi intestinal florada bulunan sinirli sayidaki birkag tir
mikroorganizmanin ¢ogalmasini saglayan sindirilemeyen besin bilesikleri olarak
tanimlanmaktadir (60). Dogumdan hemen sonra barsak florasinda E.Koli ve
Streptokoklar baskindir. Bebek anne situ aldikga, bunlar azalirken Bifidobakteriler
artmaya baglar. Yasamin ilk haftasinda anne sitl ile beslenen bebeklerin bagirsak
florasinda Bifidobakteriler baskin iken formula ile beslenen bebeklerin bagirsaklarinda
Enterobakter turleri baskindir (46). Anne sutintin olusturdugu floranin bebek icin yarali
oldugu genis bir konsensusla kabul edilmistir (42). Anne sUtiiniin majér komponenti
olan oligosakkaritler insan suttiniin “bifidojenik faktéri” olarak tanimianirlar (43). Anne
sttty ile beslenen bebeklerde Bifidobakterilerin tam olarak baskin hale gecmesi
postnatal 7. glinde olurken, yasamin birinci ayinda bu flora stabillesir ve patojen
mikroorganizmalarin ¢odalmasini baskilar (44). Yenidogan bagirsak flora gelisiminin
6nemi anlagildiindan bu yana anne sltll alan bebeklerdeki intestinal floray:
olusturmak igin prebiyotik ve probiyotik iceren formulalar Uretiimeye baglanmistir.

Gunumizde probiyotik ve prebiyotiklerin kullamimi ile normal mikrofloranin
olusturulabilecegine yaygin olarak inaniimaktadir (44). insan sutiindeki oligosakkaridler
cok kompleks molekullerdir. Infant formulalarindaki oligosakkaritler, anne situndeki
oligosakkaritlerin yapisal olarak es ve benzeri degillerdir. Bu nedenle diger orjinli
oligosakkaridler bifidojenik etkileri agisindan test edilmislerdir. Bu konuyla ilgili olarak
en Onemli oligosakkaridler Galaktooligosakkarid (GOS) ve fruktooligosakkarid (FOS)
dir. GOS laktozdan enzimatik olarak sentez edilir ve insan sitindeki GOS’la yapisal
olarak birgok benzerlik tasir (42). Fermentasyonlan sonucu kisa zincirli yag asitlerini

olusturan fruktooligosakkaritlerin kolondaki enflamatuar ve neoplastik hicrelerin
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kontroliinde etkili olabilecedi bildirilmistir. Fruktooligosakkaritlerin fermentasyonu
sonucu olusan kisa zincirli yag asitleri (bitirat, propiyonat, asetat) sodyum, kalsiyum ve
su emilimini artirmakta, ileal ve kolonik epitelyal hiicrelerin ¢odalmasini sagiamaktadir.
GIS motilitesinin diizenlenmesinin yani sira, mukozanin kan akimini artirarak, kolon
epiteli Gzerinde trofik etki gdstermektedirler (41).

Prebiyotikle desteklenmis formulalar ve anne siti ile beslenen infantlarla ilgili
olarak literatlirde birgok galisma yayinlanmistir. Bu galismalarda genel olarak insan
sttiniin nétr oligosakkaridleriyle benzerlik sadlamak igin prebiyotik olarak % 90
oraninda kisa-zincirli galaktooligosakkarid ve % 10 oraninda uzun-zincirli
fruktooligosakkarid iceren karigimlar kullaniimis ve bunlarin prebiyotik etkilerinin doza
bagimli oldugu bildirilmistir (44, 166, 167).

Bakker-Zierikzee ve arkadaslari (168) yasamin ilk 4 ayindaki bebeklerde GOS
ve FOS iceren formulalarin etkilerini arastirmis; GOS ve FOS'lu formulalarla beslenen
bebeklerin intestinal florasinin metabolik aktivitesini (pH, asetat orani gibi) anne sitiyle
beslenenlerle benzer bulmuslardir. Knol J. ve arkadaglari (169) ise standart ve
prebiyotikli formula ile beslenen iki grubu karsilastirmis, prebiyotikli grupta Bifidobakteri
oraninin anlamh olarak yiksek bulundugunu bildirmistir (169). Yine baska bir
calismada % 90 galaktooligosakkarid ve %10 fruktooligosakkarid olacak sekilde
prebiyotik karisimi ile desteklenmis formula ile beslenen preterm infantlarda
Bifidobakteri orani anne st ile beslenenlere benzer, standart formula ile
beslenenlerde ise disiUk bulunmustur (165). Biz de calismamizda GOS ve FOS
karisimi ile desteklenmis prebiyotikli formula kuliandik.

Prebiyotiklerin bagirsaklardaki antienflamatuar etkileri hem intestinal flora
araciligiyla, hem de fermantasyonlari sonucu olusan kisa zincirli yad asitlerinin
mukozal inflamasyonu inhibe edici etkisiyle olusmaktadir. Yararli floranin metabolik
drdnleri bagirsak epitel hicrelerinde mukozal bUtunlGglu sadlar ve proinflamatuar

ajanlarla yarisarak mukozaya tutunmalarini engellerler (170).

Intestinal floranin bagirsak inflamasyonu ile iliskisi bircok calismada bildirilmistir.
llk olarak Onderdonk ve arkadaslari 1981’ de (171) germ-free (Germ-free: Germfree
tekniklerle bir izolatérde olusturulan, yasatilan ve virls, bakteri, mantar, protozoa ve
diger saprofitik veya parazitik formlar igeren tim canlilarin olmadi§i gdsterilen
histerektomili hayvan) hayvanlarla yaptiklari ¢alismalarinda, bu hayvanlarda bagirsak
inflamasyonu olmadidi, GIS’ de bakteriyel kolonizasyon olustuktan sonra IBH’ hig:

gelistigini  bildirmiglerdir. ikinci olarak Swidsinski ve arkadaglarn (172) Crohn



hastaliinda, inflame mukozada Bakteroides ve Enterobakteri tirlerinin

konsantrasyonlarinin yiiksek oldugunu bildirmislerdir.

Buna karsin yararli bakterilerin, immin cevabi artinp immunitenin
dizenlenmesinde etkili oldugu; intestinal gecirgenligi azaltip, epitelyal savunma
mekanizmasini artirdidi ve mukozal inflamasyonu engelledigi gosterilmistir (173, 174,
175). Zhang ve arkadaslan (176) IBH li§i olan hastalarda, probiyotik olarak
Lactobasillus Rhamnosus kullanmiglar ve doza bagimli olarak (1x10%® cfu/L), TNF-a
bagimli IL-8 dlUzeylerinde azalma oldudunu gostermislerdir. Gionchetti ve arkadaglari
(177) laktobasillus, bifidobakteri ve streptokok tlrlerinden olusan bir probiyotik
karigimini, positis sonucu cerrahi rezeksiyon uygulanmis Ulseratif kolitli hastalara her
gin vermistir. 9 aylik takip sonucunda, kontrol grubunda relaps orani % 100 iken
probiyotik karisimi alan grupta relaps orani % 15 olarak bulunmustur. Mimura ve
arkadaglari da (178) positisli hastalarda yine ayni probiyotik karigimi kullanmisiar,
remisyon orani probiyotik alan grupta % 85, plasebo grubunda ise % 6 olarak
bildiriimigtir. Arslanoglu ve arkadaslan (179) yasamin ilk 6 ayinda prebiyotikli
formulalarin tekrarlayan enfeksiyonlar Gzerindeki etkilerini arastirmislar prebiyotikli
formula ile beslenen bebeklerde enfeksiyon goriime sikligi ve tekrarlama oraninin
azaldigi bulunmus ve bu etki intestinal floranin imminmodulatér etkisine baglanmistir.
Casellas. ve arkadaslari (180) ise Ulseratif Kolitli hastalarin bir bélimiine oligofruktoz
ile zenginlestirilmis inllin bir bélimine plasebo (maltodekstrin) vermis, birinci grupta 7.
gunde fekal kalprotektin seviyesinde anlamii bir disus tespit edilmis, diger grupta ise

bir degisiklik olmamistir.

Sonug olarak fekal kalprotektin dizeyi araciligi ile intestinal inflamasyon
arastinimig, en dustk deger tek basina anne siti ile beslenen infantlarda bulunmustur.
infantlarda; formula alsalar bile, anne sutunin devam edilmesinin inflamasyonu
baskiladigr dusUntimuastir. Anne sitinin hig verilemedigi infantlarda, prebiyotikli
formula ile beslenenlerde fekal kalprotektin seviyesinin anne siti ile beslenen
bebeklerdekine benzer olmasi, prebiyotiklerin intestinal florayr anne sith alan
bebeklerdekine benzer yapmasi ve bu intestinal floranin olumiu etkilerine ve
fermentasyon sonucu olusan metabolik UrGnlerin (kisa zincirli yad asitleri)
antiienflamatuar etkilerine baglanabilir. intestinal kolonizasyonun daha saglikh
olusmasini hedefleyen formula modifikasyonunun standart formulaya gére daha olumliu

fizyolojik etkiler olusturdugu sonucuna varilmistir.
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Yinede bu konuda bizim g¢alismamizin bir baslangi¢ oldugu, 6zellikle infant ve
cocuklarda beslenmenin metabolik etkileri ile ilgili olarak genis ¢aplh arastirmalar

yapilmas! gerektigini vurgulamaktayiz.
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SONUG VE ONERILER

Erzurum ili merkezinde beslenme sekillerine gére 20’ ser kisilik 4 grup (tek basina

anne sitd, anne sutd+formula, tek basina formula (standart ve prebiyotikli formula olmak

uzere) secilerek gayta orneklerinde kalprotektin c¢alisildi. Ayni zamanda olgularn

annelerine anket formu uygulanarak tek basina anne sitl ile beslenme ve formulaya

baslama nedenleri de sorgulandi.

1.

Annelerin formulaya baglamalarindaki en sik etkenin; kilo takibi yapiimadigi halde,
gocugun c¢ok aglamasi, sik sik uyanmasi gibi nedenlerle anne sitinin yetmedigini
dastnmeleri oldugu goralda.

. Annelerin, bebeklerinin beslenmesi ile ilgili en ¢ok yararlandiklari kaynaklarin, sadlik

calisanlari, aile buyukleri ve yakin cevre oldugu goérildi. Annelerin bebek
beslenmesinde basin yayin organlarindan yararlanma orani (% 5) ¢ok distkti. Bu
oranin bu kadar dusik bulunmasi ¢alismanin Saglk ocaklarinda yapilmasi ile
iliskilendirildi.

Bu nedenle ilk 6 ay tek basina anne situ ile beslenmede saglik ¢alisanlarina dnemli
bir gérev dustugu, daha saglikli bir nesil icin sadhk calisanlarinin sik araliklarla
hizmet i¢i e@itimden gegmesi ve annelerin anne sitl vermesi icin egitimeleri ve
desteklenmeleri gerektigi disuntldi.

Calismaya alinan olgulann ortalama fekal kalprotektin degderleri 11,54+7,30 mg/L
(4-28.9 mg/L) bulundu. Onceki calismalarda bildirildigi gibi, saglikli cocuk ve
yetigkinlerin fekal kalprotektin degerlerinden daha yiksek idi.

Fekal kalprotektin seviyeleri tek basina anne sutl alanlarda 8.53+3.51 mg/L (4-15.6
mg/L), anne sutu+formula alanlarda 9.57+3.81 mg/L (4—16 mg/L), prebiyotikli
formula alanlarda 11.34+6.04 mg/L (5.75-28.9 mg/L) ve standart formula alanlarda
16.08+5.97 mg/L (9.32-27.51 mg/L)idi.

Tek basina anne siti ile beslenen infantlarda fekal kalprotektin duzeyi en disuk
olarak bulunmustur. Bu sonug; beslenme sekilleri ile intestinal enflamasyon
arasindaki iligkinin arastinldigi calismamizda, ilk 6 ay tek basina anne sutd
verilmesinin gerekliligini bir kez daha gtstermektedir.

Tek bagina anne situ, anne slti+formula, prebiyotikli formula ile beslenen
infantlarin fekal kalprotektin seviyeleri arasinda istatistiki olarak anlamli bir fark
bulunmad:.
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infantlara formula verilse bile anne sitiine devam edilmesinin énemli oldugu
goridlmektedir.

Standart formula ile beslenen grubun fekal kalprotektin seviyesi tek basina anne
sutl, anne slti+formula ve prebiyotikli formula ile beslenen infantlardan anlamh
olarak yiiksek bulundu.

Standart formula alan grupta, diger gruplara oranla fekal kalprotektin dizeylerinin
anlamli olarak yiksek bulunmasi; buna karsin prebiyotikii formula alanlarla anne
sUtl alanlarin fekal kalprotektin diizeylerinin benzer olmasi; bize bu farkliigin,
prebiyotiklerin direkt veya intestinal florada yaptikiar etki nedeniyle olabilecegini
dusindurtmektedir.

Anne sUtt ile beslenemeyen bebeklerde standart formula yerine daha saghkh
intestinal kolonizasyonun olusmasini hedefleyen modifiye ediimis formulalarin
kullanimi daha iyi fizyolojik etkiler olusturdugu disuniida.

Buldugumuz fekal kalprotektin degerlerinin bundan sonra infantlarda yapilacak diger
calismalar icin referans degerleri olarak kulianilabilecegdi dusuntlmustar.
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HASTA TAKIP FORMU
1) Cocugun Adi Soyadi:

2) Cinsiyeti:

3) Yast:

4) lik goérulduginde Boy: 1 ay sonra Boy: 2 ay sonra Boy:
BC: BC: BC:
VA: VA: VA:

5)Ailenin gelir duzeyi:
1) Asgari tcret (400 000)ve altt  2) Asgari Ucret ve 2 katt  3) Asgari lcretin 2 katinin Gstu

6) Annenin egitim durumu:
1) Okuryazar degil 2) Okuryazar 3) ilkokul 4) Ortaokul 5) Lise 6) Universite

7) Babanin egitim durumu:
1) Okuryazar degil 2) Okuryazar 3) ilkokul 4) Ortaokul 5) Lise 6) Universite

8) Cocugunuzu neyle besliyorsunuz?

1) Tek basina anne sttt 2) Karisik beslenme (anne suti+formula ) 3) Prebiyotikli formula
4) Standart formula

9) (Eger anne sitl almiyorsa) Cocugunuza neden anne sitl veremediniz?

10) Cocugunuzun beslenmesinde saglik kuruluslarindan alinan bilgiler dogrultusunda mi
yoksa evde ki buyUklerin dnerileri ya da basin organlarinda gérdukleriniz dogrultusunda mi

hareket ediyorsunuz?

11) Cocugunuzun beslenmesi ile ilgili problemlerde saglik kuruluslarindan aldiginiz destegi

yeterli gériyor musunuz?

12) Eger formula kullaniyorsaniz bunu nasil hazirliyorsunuz? (Kag cc’ ye kag 6lcek mama

koyuyorsunuz?

13) D vitamini kullaniyor musunuz?
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