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ONSOZ

Yenidogan i¢in en ideal besin kaynagi anne siitiidiir. Anne siitii ile beslenmenin
hem bebeklik doneminde hemde ileriki yasam i¢in pek ¢ok yararli etkileri vardir. Bu
degerli besin kaynagi iizerine yapilan g¢aligmalar insan viicudunun diger dokular

lizerine yapilan ¢alismalarla karsilastirildiginda literatiirde daha az yer kaplamaktadir.

Sigara kullanimi ve pasif igicilik, toplumu ilgilendiren ve bir¢ok hastaliga neden
olan 6nemli bir halk saglig1 sorunudur. Sigara kullanim1 insan viicudundaki antioksidan
dengeyi olumsuz etkilemektedir. Yapilan bu c¢alisma anne siitiiniin sigaraya
maruziyetten etkilenme durumunu hem TAS hem de TOS agisindan

degerlendirildiginde literatiire katki saglayacaktir.
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OZET

SIGARAYA MARUZIYETIN ANNE SUTU TOTAL ANTiOKSiDAN DUZEYIi VE
TOTAL OKSIDAN DUZEYi UZERINE ETKIiSi

NESIBE YILDIZ

Recep Tayyip Erdogan Universitesi
Saghk Bilimleri Enstitiisii
Tibbi Biyokimya Anabilim Dah
Yiiksek Lisans Tezi

Damismani: Prof. Dr. Adnan YILMAZ

Bu caligmanin amaci; sigara dumanina maruz kalmanin anne siitiindeki Total Antioksidan
Diizeyi (TAS) ve Total Oksidan Diizeyi (TOS) iizerine olan etkisini arastirmaktir. Calismaya
gebelik ve emzirme doneminde herhangi bir saglik sorunu olmayan anneler dahil edildi.
Calismaya katilan her bireye, goriisme anket formundaki anneye, bebege, gebelige ve sigara
kullanimina dair sorular sorularak kaydedildi. Calismaya katilan her anneden yaklasik 10 ml
anne siitli alindi. Sigaraya maruz kalan grupta 44, sigaraya maruz kalmayan grupta 44 numune
olmak {izere toplamda 88 numune ile ¢alisildi. Annelerden alinan siit numuneleri analizleri
yapilana kadar -20 °C’ de muhafaza edildi. Laboratuvara getirilen numunelerde TAS ve TOS

analizleri Rel Assay marka ticari kitler kullanilarak yapildi.

Sigaraya maruz kalan grupta TAS diizeyi sigaraya maruz kalmayan gruba gore anlamli
derecede diisiik bulundu (p<0.05), TOS diizeyi sigaraya maruz kalan grupta anlamli olmasa da
yiiksek bulundu (p>0.05). Oksidatif Stres indeksi (OSI) sigaraya maruz kalan grupta anlamli
derecede yiiksek bulundu (p<0.05). Fiziksel egzersiz yapma durumu ile TAS arasinda sigaraya
maruz kalan grupta pozitif yonde anlamli bir iliski oldugu bulundu (p<0.05). OSI sigaraya
maruz kalan grupta fiziksel egzersiz yapma durumu ile negatif yonde anlamli bir iliski gdsterdi
(p<0.05). Anne yas1 ile TAS arasinda sigaraya maruz kalan grupta negatif yénde anlamli bir
iliski oldugu bulundu (p<0.05). Sonug¢ olarak sigaraya maruziyet; anne siitinde diisik TAS
diizeyi ve yiiksek OSI ile iligkilidir.

2018, 63 Sayfa
Anahtar Kelimeler: Anne Siitii, Total Antioksidan Diizeyi, Total Oksidan Diizeyi, Sigara



ABSTRACT

THE EFFECT OF EXPOSURE TO SMOKING ON TOTAL ANTIOXIDANT STATUS
AND TOTAL OXIDANT STATUS IN BREAST MILK

NESIBE YILDIZ

Recep Tayyip Erdogan University
Institute of Health Sciences
Department of Medical Biochemistry
Master Thesis
Advisor: Prof. Dr. Adnan YILMAZ

The aim of this study is to find out the effect of exposure to cigarette smoke on Total
Antioxidant Status (TAS) and Total Oxidant Status (TOS) in breast milk. Participants of the
study involved mothers in their pregnancy and breast-feeding period with no health problems.
Every participant responded to questions regarding the mother, baby, pregnancy, and smoking
on a questionnaire form. Approximately 10 ml of breast milk was collected from each mother.
Forty four samples were obtained from the group exposed to smoking and 44 samples were
collected from the group not exposed to smoking, making 88 samples in total. Samples of breast
milk were conserved at -20 °C until they were analyzed. TAS and TOS analyzes were carried

out on the samples using Rel Assay brand commercial kits.

Level of TAS was found to be significantly lower in the group exposed to smoking as
compared to the group not exposed to smoking (p<0.05), level of TOS was higher but
insignificant in the group exposed to smoking (p>0.05). Oxidative Stress Index (OSI) was found
to be significantly higher exposed to smoking (p<0.05). A positive significant relationship was
found between doing physical exercise and TAS in the group exposed to smoking (p<0.05). A
negative significant relationship was found between doing physical exercise and OSI in the
group exposed to smoking (p<0.05). In the group exposed to smoking, there was a significant
negative relationship between the age of mother and the level of TAS (p<0.05). As a result
exposure to smoking is associated with lower levels of TAS and higher levels of OSI in breast

milk.

2018, 63 Pages
Keywords: Breast Milk, Total Antioxidant Status, Total Oxidant Status, Smoking
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1. GENEL BILGILER

1.1.Giris

Sigara dumanina maruziyet organizmada antioksidan durumunu ve oksidatif stres

diizeyini etkilediginden, birgok hastalik i¢in onemli risk faktoridir (Drueke vd., 2002;
Barja, 2002; Koca vd., 2008; Koch vd., 2006). Sigara ve dumaninda bulunan bazi

maddelerin organizma {izerine etkileri Tablo 1’ de siralanmigtir (Behr and Nowak,

2002).

Tablo 1. Sigara dumanindaki baz1 maddeler ve etkileri (Behr and Nowak, 2002)

Partikiil Faz1  Bashca Etki Gaz Faz Bashca Etki
Tar (Katran) Mutajenik/ Karsinojenik  Karbon Oksijenin hemoglobine
Monoksit baglanmasini bozar

Nikotin Doza bagimli uyarici Nitrojen [rritan, Proinflamatuar,
veya Parasempatik Oksitler Siliotoksik
N-kolinerjik reseptorler
iizerine depresor

Aromatik Mutajenik/ Karsinojenik  Aldehitler [rritan, Proinflamatuar,

Hidrokarbonlar Siliotoksik

Fenol Irritan Hidrosiyanik  Irritan, Proinflamatuar,
Mutajenik/ Karsinojenik  Asit Siliotoksik

Kserol Irritan Akrolein [rritan, Proinflamatuar,
Mutajenik/ Karsinojenik Siliotoksik

b-Naftilamin Mutajenik/ Karsinojenik ~ Amonyak [rritan, Proinflamatuar,

Benzo(a)Piren
Katekol
Indol

Karbazol

Mutajenik/ Karsinojenik
Mutajenik/ Karsinojenik
Timor Hizlanmasi

Tumor Hizlanmasi

Nitrozaminler

Hidrazin

Vinil Klorit

Siliotoksik
Mutajenik/
Karsinojenik
Mutajenik/
Karsinojenik
Mutajenik/
Karsinojenik

Anneden siite gegen temel besin 6geleri, anne beslenmesinden ve yasam tarzindan
etkilenmektedir (Hanson vd., 1978; Morera vd., 2003; Lonnedral, 1986). Oyle ki anne

stitiiniin kalitesi anne sagligi ile dogrudan iliskilidir. Bu ¢alismanin amaci; sigaraya

maruziyetin anne siitiindeki TAS ve TOS’u etkilenme diizeyini ortaya koymaktir.



TAS ve TOS iizerine daha once bir¢ok ¢alisma yapilmistir. Ancak literatiirde bu
iki verinin anne siitiinde dl¢iildiigii ¢ok az ¢alisma mevcuttur. Bu ¢alismalarda TAS ve
TOS diizeyleri anne siitiinde baska parametrelerle iliskilendirilmistir (Kavurt vd., 2013;
Minici, 2013). Ote yandan literatiirde sigara ile antioksidan durumunun anne siitiinde
iliskilendirildigi iki ¢alismaya rastladik (Zagierski vd., 2012; Szlagatys-Sidorkiewicz,
vd., 2005). Ancak bu galismalarda anne siitiinde Total Antioksidan durumu kolostrumda
Olgiilmiistiir. Calismamiz TAS ile TOS’ un birlikte anne siitiinde sigara ile

iliskilendirilip degerlendirilmesi agisindan 6zgiin bir ¢calismadir.

1.2. Anne Siitii

Anne siitli, zamaninda dogan ve fetal depolar1 anneden yeterince alan her yeni
dogan bebegin, saglikli biiyiime ve gelismesi i¢in gerekli olan temel besin 6gelerinin

timiini karsilayan ve ilk alt1 ay tek basina yeterli olan en dogal besin kaynagidir

(Timer, 2005).

Anne siitiiniin igerigi bebegin fizyolojik ihtiyaclarini karsilayacak sekilde laktasyon
donemleri boyunca degisikliklere ugrar (Kulski, 1981). Anne siitli ayn1 zamanda giin
icerisinde ve beslenme siiresince de igerigi degisebilen bir besin tiiriidiir (Unsal vd.,
2005). Anne siitii igeriginde bulunan enzimler, hormonlar, lizozimler, biiyiime
faktorleri, laktoferrin, peptitler ve immiinglobiilinler bebegin ihtiya¢ durumuna goére
degisebilmektedir (Bilir, 1984; Erbersdobler, 1984). Bu degisikliklere gore laktasyon ii¢
doneme ayrilmistir (Kulski, 1981). Bu donemler kolostrum (agiz siitii), transitional
(gegis siitli) ve matiir (olgun siit) olarak adlandirilmistir. Kolostrum, dogumdan sonra ilk
bir hafta salgilanan koyu sar1 renkte olan diger donemlerdeki siitlere gore protein,
mineral ve vitamin yoniinden daha zengin siittiir. Kolostrumdan sonra salgilanan siit
gecis siitiidiir. Gegis siitii besin 6geleri orani kolostrum ile olgun siit arasindadir. Gegis
siitli yaklasik olarak iki hafta salgilanir. Olgun siit ikinci haftadan sonra gelen siittiir.

Protein igerigi kolostruma gore daha diisiiktiir (Koksal vd., 2003).



1.2.1. Anne siitiiniin besin 6gesi icerigi

Tiim yeni doganlar i¢cin Onerilen anne siitiiniin besin 6geleri bilesimi bebegin
ihtiyacina gore salgilanir. Temel besin Ogeleri igerisinde Onemli yere sahip olan
proteinin, prematiire dogum yapan annelerin anne siitii bilesiminde daha yiiksek oldugu
belirtilmistir (Kramer and Kakuma, 2002). Tablo 2’ de prematiire ve matiir anne

stitiinde temel besin 6gesi igerigi karsilastirmali olarak gosterilmistir (Hay, 2008; Klein,

2002).

Tablo 2. Prematiir ve Matiir Anne Siitii igeriklerinin Karsilastirilmas1 (100 kcal’de)

(Hay, 2008; Klein, 2002)

Icerik

Prematiir Anne Siitii Matiir Anne Siitii (28 giin)

Enerji (kcal)

Protein (g)

Proteinin total kalori %
Yag (g)

Yagin total kalori %
Karbohidrat (g)

K.h. total kalori %
Kalsiyum (mg)

Fosfor (mg)

Sodyum (mg)
Potasyum (mg)

Cinko (mg)

Vitamin A (V)
Vitamin D (IU)
Vitamin E (mQ)
Vitamin C (mg)
Vitamin K (mcg)
Vitamin B1-Tiamin (mcg)
Vitamin B2-Riboflavin (mcg)
Vitamin B6 (mcg)
Folik Asid (mcg)

100
2,2+0,2
8
5,4+0,9
44-52
10+0,6
40-44
37-44
19-21
30-37
78-85
0,5
345-416
3-3,2
1,9
5-6,25
0,3
200
270-310
18-20
12

98-110
1,8
7
4,3-4,7
50
10-11
40-44
39-45
18-24
18-26
60-80
0,2-0,3
110-320
3-3,2
0,3-0,6
5,6-6
0,3
29-31
29-51
10-46
2,5-18




1.2.2. Anne siitiiniin protein icerigi

Anne siitii protein igerigi laktasyon siiresi boyunca degisiklik gostermektedir.
Laktasyonun ilk donemlerinde protein igerigi yiiksek diizeyde seyrederken ilerleyen

donemlerinde giderek azalmaktadir (Anderson vd., 1981).

Siit proteinleri miisin, kazein ve whey proteinleri olmak iizere ii¢ grupta
siniflandirilabilir. Insan siitiiniin toplam protein iceriginin sadece kiiciik bir yiizdesini
olusturan ve siit yag globiil membran proteinleri olarak da bilinen miisin, siitte lipit

globiillerini ¢evreler (Patton and Huston, 1986).

Insan siitiindeki mevcut kazeinin neredeyse tamamu miseller halinde
bulunmaktadir (Lonnerdal and Forsum, 1985). Kazein miselleri; icerisinde organik ve
inorganik iyonlarin birlikte baglanmasiyla olusan bir grup protein alt {nitesidir.
(Hegenauer vd., 1979). Kazein molekiiliinde fosfor, kalsiyum, ¢inko, demir ve bakir
bulunur (Lonnerdal, 1985). Kazeindeki protein alt initelerinin yani sira, kazein
misellerinde fosfat da mevcuttur. Fosfatin iki farkli formda oldugu goriiliir. Birincisi
beta kazeinde fosfo serin kalintilar1 seklinde, ikincisi ise proteinler, fosforilli
aminoasitler, iki degerlikli katyonlar ve sitrat ile olusturulan pirofosfattir (Hegenauer

vd., 1979).

Insan siitiinde kazein alt birimlerinden beta kazein majdr bilesen iken, kappa
kazein mindr bilesendir (Hegenauer vd., 1979). Insan siitii kazein fraksiyonlarindan
onemli bir kismint olusturan beta kazein, biiyiik Olciide fosfor iceren bir proteindir
(Greenberg and Groves, 1984). Insan siitiindeki kazein miselleri, inek siitinde mevcut
olan kazein misellerinden daha kiiciiktiir. Elektron mikroskobu kullanilarak bir misel

boyutunun ortalama 65 nm oldugu belirlenmistir (Calapaj, 1968).

Insan siitiindeki énemli bir protein olan ve insan siitii toplam protein igeriginin
%25 ile %30’u kadarini olusturan protein a-laktalbumin’dir (Lonnerdal and Lien,
2003). Ca*? baglayici olarak bilinen o-laktalbumin (Lonnerdal and Glazier, 1985), Zn*?’
yi de baglayabilir (Ren and Stuart, 1993). Bu protein yeni doganin gereksinimine uygun

aminoasit kompozisyonu ile yiiksek besin degerine sahiptir (Forsum, 1974).
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Whey proteinlerinden olan a-laktalbumin beslenme roliiniin yani sira meme
bezlerinde laktoz sentezinden sorumlu olan laktoz sentaz enziminin (EC 2.4.1.22) bir
parcasidir. Glukozun UDP- galaktoza baglanmasini birlikte katalizleyen galaktozil

transferaz ve a-laktalbumin, laktoz sentazin iki bilesenidir (Brew and Hill, 1975).

Birgok tiiriin siitlinde bulunan lizozim; C-lizozim ve G-lizozim olmak iizere iKi
tipe sahiptir. Anne siitiinde C tipi bulunan lizozimin kolostrumdaki konsantrasyonu ¢ok
yiiksektir (Kanyshkova vd., 2003). Oyleki anne siitiinde yiiksek konsantrasyonda
bulunan ve gram negatif bakterilerin dis hiicre duvarini asindirmasiyla bilinen lizozim
(Humphrey vd., 2002), bakteri hiicre duvarinin bir parcast olan peptidoglikanin iki
bileseni arasindaki glikosidik bagmn olusumunu Onleyerek bakterileri Oldiiriir

(Kanyshkova vd., 2003).

Ilk olarak siitte, daha sonra insan epitel salgilar1 ve bariyer sivilarinda
tanimlanan laktoferrinin (Kanyshkova vd., 2003), immiinomodiilasyon, lipit
peroksidasyonu ve hiicre biiylimesinin diizenlenmesi gibi birgok fonksiyonu vardir
(Bennett vd., 1986; Zimecki, 1995). Tek bir polipeptit zincirine ve iki demir baglama
noktasma sahip bir glikoprotein olan laktoferrin (Marshall, 2004; Brock, 1980), Fe**
baglayarak biliyiime ve gelismeleri i¢in demire ihtiya¢ duyan mikroorganizmalar
tarafindan demir kullanimin1 engeller ve bu mikroorganizmalarin biiylimelerini

baskilayarak bakteriyostatik etki gosterir (Kanyshkova vd., 2003).

Immiinglobiilinlerin konsantrasyonu laktasyonun ilk birkag¢ giiniinden sonra
onemli Ol¢lide azalmasina ragmen, matiir siitiin total protein konsantrasyonunun énemli
bir boliimiinli olusturmaktadirlar. Bu proteinlerin siniflandirilmasinda anne siitliniin
major immiinglobiilin bileseni sekretuar IgA (sIgA) iken, mindr bilesenleri ise IgA,
IgM ve IgG olmustur. Sekretuar I[gA meme bezlerinden sentezlenir (McClelland, 1982).
SIgA’ nin ozelligi proteolize karsi direngtir (Butler, 1979). sIlgA bakteriyel ve viral
antijenlere  baglanir ve bodylece yenidoganin bagirsak mukozasina  bu
mikroorganizmalarin baglanmasii onler. Rubella, Vibrio Cholerae, E. Coli, Shigella,
Salmonella ve Rota virlise karsi antikorlar anne siitii ve anne siitii ile beslenen

bebeklerin diski 6rneklerinde tespit edilmistir (Hanson vd., 1978).



1.2.3. Anne siitiiniin yag icerigi

Yag birikimi sadece enerji depolama ve 1s1 yaliimi i¢in degil, ayn1 zamanda
bircok dokuda yapisal islevleri saglamak ig¢indir. Yenidoganin endojen lipidlerinin
kompozisyonu; plazmada, dokularda ve hiicre membranlarinda siit lipidlerinin yag asidi
modellerine baghdir (Koletzko vd., 1987; Putnam vd., 1982). Siit yaglari, siit yag
globiilini denen bir yapida bulunur. Bunlar trigliserit bakimindan zengin olup kolesterol
esterlerini de icermektedir. Yag globiillerinin etrafim saran zar ise fosfolipidler,
kolesterol, protein ve enzimlerden olusmaktadir. Anne siitii yaginin % 98’ den fazlasi
trigliseritlerden olusmaktadir. Bunun yaninda % 0.7 oraninda fosfolipidler ve % 0.5

oraninda kolesterol bulunmaktadir (Koletzo vd., 2001; Hayat vd., 1999).

Uzun zincirli poliansature yag asidleri 6zellikle yasamin erken déonemlerinde sinir
sisteminin gelismesi ve olgunlagmasi i¢in onemlidir (Koletzko and Bremer, 1987).
Beyin gelisimi, hiicre proliferasyonu, miyelinizasyon ve retinal fonksiyonlar igin gerekli
poliansatiire yag asitleri ile sinir sisteminin gelisiminde rolii olan kolesterol, anne
siitlinde yiiksek oranda bulunmaktadir (Fleith and Clandinin, 2005). Anne siitiinde
baskin olan yag asidi palmitik asittir (Coskun, 2003; Giir, 2007).

Anne siitii yagi 2-4 g/100 dL civarindadir. Bu diizeyi birgok faktor etkilemektedir
(Koletzo vd., 2001; Hayat vd., 1999). Anne siitii trigliserit diizeyleri iizerine yapilan bir
calismada, annenin beslenme tarzi, genel beslenme aliskanliklari, laktasyon siiresi ve
giiniin degisen saatleri ile anne siitii trigliserit diizeyinin etkilendigi tespit edilmistir
(Morera vd., 2003). Baska bir ¢alismada, laktasyon donemindeki kadinlara dort ay siire
ile giinlik 200 mg kadar dokosahekzaenoik asit (DHA) veya bitkisel sivi yag
verilmistir. DHA eklenen annelerin siit lipidleri ve bebeklerin plazma DHA

konsantrasyonlari sirasiyla % 75 ile % 35 oraninda fazla ¢gikmistir (Jensen vd., 2005).

Siitteki yag miktar1 emzirme periyodunun basinda ve sonunda farkli miktarlarda
bulunmaktadir. Emzirmenin sonunda gelen siitte emzirme baslangicinda gelen siite gore
daha fazla olan yag miktari, bebekte doygunluk hissi uyandirarak memeyi birakmasina

yardimci1 olmaktadir (Mitoulas vd., 2002; Emery vd., 1978).



1.2.4. Anne siitiiniin karbohidrat icerigi

Anne siitiinliin karbohidrat icerigi, meme bezi epitel hiicrelerinin Golgi ve
Endoplazmik Retikulumundan saglanir (Prieto vd., 1995). Anne siitiiniin baglica
karbohidrat1 olan ve siit sekeri olarak adlandirilan laktoz; laktoz sentaz (UDP-galaktoz:
glukoz galaktoziltransferaz) adi verilen bir enzim tarafindan sentezlenir (Bakan, 2006).
Laktoz sentaz enzimi galaktozil transferaz ve o-laktalbumin olan iki 6nemli bilesene
sahiptir (Ozalp, 1996; Coskun, 2003). Bir molekiil D-glukoz ile bir molekiil D-
galaktozun B-1,4 glikozid bagiyla baglanmasiyla olusan laktoz (Bakan, 2006), kalsiyum
ve magnezyum minerallerinin emilimini artirir (Ballard and Morrow, 2013; Schanler,
1989). Lactobacillus bifidus'un (bifidus faktor) gelisimini saglayarak gastroenteritten
korur. Ayrica yavas ve kolay sindirimi ile bebegin fizyolojisine uygun olarak kan

sekerini diizenler (Ozalp, 1996).

1.2.5. Anne siitiiniin vitamin icerigi

Gebelikte annenin serum vitamin A diizeyinin % 50’si plasenta araciligiyla fetiise
gecer. Dogumdan sonra yenidoganin A vitamini depolar yetersiz kalir. Yenidoganin A
vitamini ihtiyac1 anne siitii ile karsilanabilir (Blomhoff, 2001). Onemli bir halk saglig
sorunu olan A vitamini eksikliginden korunmada Diinya Saglik Orgiitiiniin (WHO)
gelismekte olan tilkeler ve A vitamini eksikligi saptanan iilkeler i¢in Onerisi; ilk alt1 ay
sadece anne siitiine devam edilmesi ve bununla birlikte gida zenginlestirilmesi veya A

vitamini kapsiillerinin suplemantasyon programlariyla verilmesidir (WHO, 1995).

Erken bebeklik doneminde D vitamini kaynaklari; plasental gegis, anne siitii ve
giines 15181 yoluyla derideki sentezdir (Prentice, 2003; Orbak vd., 2005; Clemens vd.,
1982). Bebegin serum 25(0OH) D diizeyleri yasamin ilk iki ayinda annenin diizeyleri ile
uyum gostermekte, sonraki aylarda ise giines 15181 daha belirleyici olmaktadir (Specter
vd., 1985). Gelismekte olan iilkelerde, annede D vitamini eksikligine bagli olarak siit
cocuklugu doneminde rikets gelisimi olduk¢a yaygin goriilen bir saglik sorunudur

(Alagol vd., 2000).



Amerikan Gida ve Beslenme Kurulu’na gore bebekler icin gilinlik D vitamini
gereksinimi 400 U/ giin olarak belirlenmistir (Hochberg vd., 2002). ‘European Society
for Pediatric Endocrinology’ (ESPE) ve ‘Centers For Disease Control and Prevention’
(CDC)’nin yaymmladiklar1 raporlara gore; anne siitii ile beslenen tiim bebeklere D
vitamini  verilmeye yasamin ilk giiniinden baslanmalidir. D vitamininden
zenginlestirilmis siit veya mama ile besleninceye kadar, giinde 400 IU D vitamini siite
katilmadan dogrudan agizdan verilerek bu uygulamaya bir yasina kadar devam

edilmelidir (Hochberg vd., 2002; CDC, 2001).

Pihtilagma faktorleri II, VII, IX ve X’u aktive ederek koagiilasyonda rol oynayan
K vitamininin organizmada yetersiz olmasi durumda, postnatal yasamin ilk birkag
ayinda yenidoganmn hemorajik hastaligi olusabilir (Korkut ve Ozgen, 2001; Per vd.,
2006). K vitaminin plasentadan gegisi yeterli olmadigindan yenidoganda diisiik
diizeylerde seyretmesine ragmen dogumu takip eden ilk 7 giin igerisinde yeterli diizeye
ulagmasi1 beklenir (Yesilipek, 2001). Ancak yapilan ¢aligmalar plasental gecisin yetersiz
olmasi, anne siitiinde K vitamini diizeyinin diisik olmasi ve K vitaminine bagh
pthtilasma faktorlerinin eriskin diizeye ulasmasinin zaman almasi nedeniyle sadece anne
siitiiyle beslenen bebeklerde yenidogan hemorajik hastaliginin bir risk olabilecegini
gostermistir (Yesilipek, 2001; Bor vd., 2000). Yeni dogan hemorajik hastaligi nadir
goriiliir ancak yasami tehdit edici olan kanamalara (intrakranial, g6giis ici, karmn igi

veya gastrointestinal sistem) neden olur (Lane and Hathaway, 1985).

Yapilan caligmalarda az gelismis ya da gelismekte olan iilkelerde sadece anne
stitiiyle beslenen bebeklerde 3 ile 18 ay arasinda B12 vitamini eksikligi oldugu
gosterilmistir (Mittal and Aggarwal, 1969; Rosenblatt and Whiteheat, 1999). Yetersiz
B12 vitamini alimi; bliylime geriligi, anemi, ndrolojik problemler, beriberi, anoreksiya
ve bazi adaptasyon problemlerine neden olabilir (Stamm and Houghton, 2013; Oguz
vd., 2011). B vitamini eksikliginde erken tan1 ve tedavi hematolojik komplikasyon ve
norolojik bozulmalarda 6nemlidir. Uygun diyet ve intramuskiiler vitamin B12 (kiigiik
cocuklar i¢in 25-100 pg/giin, biiyliik ¢ocuklar i¢in 250-1000 pg/giin olmak {izere
baslangigta ilk 3 ya da 7 giin boyunca her giin, sonra ayda bir kere) uygulamasi bu
vitaminin eksikliginin énlenmesinde énemli yere sahiptir (Taskesen vd., 2009; incecik
vd., 2010).



Sonug olarak K ve D vitaminleri digindaki diger vitaminlerin miktarlar1 yenidogan
icin genellikle yeterli olmaktadir. Bununla birlikte annenin beslenme durumundan
etkilenen anne siiti vitamin diizeyi, suda ¢oOziinen vitaminler agisindan
degerlendirildiginde annenin yakin zamandaki beslenmesi ile iliskiliyken, yagda
¢ozlinen vitaminlerin diizeyleri ise annenin hem yakin zamandaki beslenmesi hem de

vitamin depolart ile iligkilidir (Coskun, 2003; Anderson, 1985; Lonnedral, 1986).

1.2.6. Anne siitiiniin mineral icerigi

Laktasyonun en yogun oldugu dénemde anne siitii ortalama 200 mg/dL Kkalsiyum,
120 mg/ dL fosfor, 25 mg/ dL magnezyum ve 1,6 mg/ dL ¢inko igerir. Ancak mineral
miktarlarinda 6nemli bireysel farkliliklar vardir. Bu durum kalsiyum i¢in bes kat kadar
olabilir. Bu hem anne siitiinlin kalsiyum konsantrasyonu hem de yeni doganin tiikettigi
stittin hacmi ile iliskilidir (Prentice vd., 1999). Benzer farklilik diger mineraller i¢in de
muhtemeldir. Anne siitiindeki bu dort mineralin (kalsiyum, fosfor, magnezyum, ¢inko)

timiiniin konsantrasyonu ilk 3-6 aydan sonra azalmaya baslar (Laskey vd., 1991).

1.3. Oksidatif Stres

Insan yasamu icin gerekli olan oksijen, enerji metabolizmasindaki rolii nedeniyle yer
aldig1 biyokimyasal tepkimelerde gergeklesen enzim inhibisyonlari ve olusan oksijen
radikalleri ile organizmada zararli oksidatif reaksiyonlarin meydana gelmesine neden
olarak, insan viicudunda toksik etkiye neden olabilir (Cavdar vd., 1997; Jensen, 2003).
Metabolik ve fizyolojik siireglerde tiretilen serbest oksijen radikalleri; en dis
yoriingelerinde bir veya daha fazla eslesmemis elektron bulunduran, biyokimyasal
olaylarda bagimsiz olarak meydana gelen (Phaniendra vd., 2015), eslesmemis
elektronlar1 sayesinde yiiksek enerjili ve normal oksijen molekiiliiyle karsilastirildiginda
kimyasal reaktivitesi daha yiiksek olan oksijen formlaridir (Thomas,1995). Oksijen
radikalleri, biyolojik sistemlerde meydana gelen serbest radikallerin en onemlisidir.
Tiim hiicre bilesenleri ile kolayca etkilesebilme 6zelligi gosteren reaktif oksijen tiirleri
(Kuppusamy vd, 2005; Gutteridge, 1995), kararl1 hale gelebilmek i¢in hiicrenin diger

molekiillerinden elektron koparabilir ve elektronu koparilan bir molekiil, radikal haline



gelir. Bu olaylar neticesinde zincirleme reaksiyonlar olusur bunun sonucunda hiicreler
hasara ugrar (Phaniendra vd., 2015). Serbest radikallerin verdigi zarara kars1 hiicreler ve
organizma antioksidan sistemlere sahiptir. Antioksidan sistemler serbest radikallerin
onciil maddelerini saf dis1 ederek, ya da olusan serbest radikalleri temizleyerek etki
etmektedirler (Celik vd., 2007). Serbest radikallerin olusum hizi ile ortadan kaldirilma
hiz1 arasinda denge oldugunda, organizma bundan etkilenmeyecektir. Oksidanlarin
arttigi ve/veya antioksidanlarin yetersiz kaldigi durumlarda bu denge bozularak
organizma oksidatif strese maruz kalir (Thomas, 1995; Freeman and Crapo, 1982; Aslan
vd., 1997).

Diistik diizeyde oksidatif stres sonrast hasarli molekiiller taninarak uzaklastirilir ve
yerlerine yenileri gelirken, yiiksek diizeyde oksidatif streste ciddi hiicre hasar1 meydana
gelir. Geri doniistimsiiz oksidatif hasarin birikimi ile ilk olarak hiicrede, sonrasinda ise
doku ve organ sistemlerinde yapisal ve islevsel bozukluklar ortaya ¢ikabilir (Clarkson
and Thompson, 2000; Gutteridge, 1994).

Yapilan ¢alismalarda Oksidatif Stres ile iligkili oldugu belirtilen hastaliklar asagida
siralanmustir (Drueke vd., 2002; Boaz vd., 1999; Barja, 2002; Koca vd., 2008; Koch vd.,
2006).

Sigara kullanimiyla iliskili hastaliklar
Norodejeneratif siirecler

Romatoid artrit

Respiratuar distres sendromu
Kardiyovaskiiler hastaliklar

Obezite

Ateroskleroz

Diyabetes mellitiis

S S A R

Multipl skleroz

Serbest radikaller 3 yolla ortaya ¢ikabilir. Serbest radikallerin olusma
mekanizmalar1 Tablo 3’ de gosterilmistir (Halliwell and Gutteridge, 2001).
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Tablo 3. Serbest radikallerin olusma mekanizmalar1 (Halliwell and Gutteridge, 2001)

Mekanizma Ornek reaksiyon

Kovalent bag iceren normal bir molekiiliin yiiksek sicaklik
veya yiiksek enerjili elektromanyetik dalgalar nedeniyle XY ->X+Y’
homolitik yikimi sonucu olusurlar. Boliinme sonrasi her bir

pargada ortak elektronlardan biri kalir.

Radikal olmayan bir molekiilden tek bir elektronun kaybi ya

da heterolitik boliinmesi ile olusurlar. Heterolitik boliinmede XY->X"+Y
kovalent bagi olusturan her iki elektron, atomlardan birisinde X— X" +e
kalir.

Normal bir molekiile tek bir elektronun eklenmesi ile dis X +e~ — X' (+,-)

orbitalinde paylasilmamis elektron olugmasi seklindedir.

Serbest oksijen radikalleri olusturan kaynaklar Tablo 4’ de gosterildigi gibi
endojen ve eksojen olmak tizere iki gruba ayrilir (Akkus,1995; Mccord, 1993).

Tablo 4. Serbest oksijen radikallerinin olusumuna neden olan kaynaklarin
siniflandirilmasi (Akkus,1995; Mccord, 1993)

Endojen Kaynaklar Eksojen Kaynaklar

1. Mitokondriyal ve mikrozomal elektron transport 1.Cevresel ajanlar
sistemler 2.Radyasyon

2. Fagositik hiicreler 3.Antineoplastik ajanlar
3. Otooksidasyon 4.Stres

4. Oksidan enzimlerin reaksiyonlar1
5. Iskemi-Reperfiizyon

6. Prostaglandinler

11



1.3.1. Siiperoksit radikali (O;)

Siiperoksit radikali viicutta birgok yoldan olusabildigi gibi Mitokondri ve
Endoplazmik Retikulumdaki Elektron Transport Sisteminde, molekiiler oksijenin (Oy)

bir elektron alarak indirgenmesi sonucu olusur (Nordberg and Arner, 2001).

O, tee—> 0Oy

Mitokondrideki enerji metabolizmasi sirasinda oksijen kullanilirken, tiiketilen
oksijenin % 1-5 kadar iiretilen siiperoksit radikali, canlilarda olusumu ilk tanimlanan
radikaldir. Kuvvetli bir rediiktan ancak zayif bir oksidan oldugu i¢in tek basina hasar
verme ozelligi fazla olmasa da, son derece reaktif bir radikal olan hidroksil radikalinin
olusmasina neden olan Hidrojen Peroksitin (H,O,) kaynagidir (Cheeseman,1993;
Gutteridge, 1995). Siiperoksit radikalleri dismutasyon reaksiyonu ile H,O, ve

molekiiler oksijen iiretirler (Hinder and Stein, 1991).

SOD
O, "+ 0O, + 2H* —_—> H,0,+ 0

Stiperoksit, hidrojen peroksit ve molekiiler oksijenin olustugu dismutasyon
tepkimesinden dolay1 sulu ortamda hizlica kaybolur. Tepkime spontan olusabilecegi
gibi, Siiperoksit Dismutaz (SOD) enzimiyle katalizlendiginde 10° kat daha hizlidur.
Ayrica dismutasyon hizi asidik pH degerlerinde de hizlanir (Hinder and Stein, 1991).

Kisa yar1 omriine ve diisiik oksidan olmasma ragmen, siiperoksit radikalleri
oksidatif strese yol agabilen bir dizi reaksiyonlar1 baslatabilir. Demir varliginda H,O,
ile reaksiyona girerek, oldukga reaktif olan hidroksil radikalinin (OH") ortaya ¢ikmasina

ve boylece oksidatif hasara neden olur (Thomas and Aust, 1986).

H,0,+0," —> OH +0OH™ + O,
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Savunma sisteminin fagositoz yapan hiicreleri yakaladiklar1 bakterileri 6ldiirmek
icin Oz olustururlar. Yapilan c¢alismalarda, Monosit, Makrofaj, Eozinofil ve
Notrofillerin Oz~ iiretiminin mikroorganizmalara kars1 yapilan savunmada biiyiik etkisi
oldugu gosterilmistir. Bununla birlikte fagositoz yapan bu hiicrelerin aktivitelerinin
yiiksek oldugu durumlarda (kronik enflamasyon), 02" iiretimi radikal hasarina neden
olabilmektedir (Curnutte and Babior, 1987).

1.3.2. Hidrojen peroksit (H,0,)

Hidrojen peroksit, oksijenin enzimatik olarak iki elektronla indirgenmesi ya da
stiperoksit radikalinin enzimatik veya enzimatik olmayan dismutasyon tepkimeleri
sonucu bir elektron almasi ile olugmaktadir. Biyolojik olarak énemli bir yiikseltgen olan
H,0,, yapisinda eslesmemis (ortaklagmamis) elektron icermediginden radikal sinifina
alinmaz (Schoneich, 1999; Sohal, 1997). Ancak demir, bakir gibi metal iyonlarinin
varhiginda Hidroksil radikallerinin ve Hipoklor6z Asitin (HOCI) olusumuna neden

oldugu i¢in reaktif oksijen tiirleri sinifinda yer alir (Ruzyllo vd, 2004).

Ortamda Fe*? veya Cu*?in varhiginda, Hidrojen Peroksitten Hidroksil radikali
meydana gelmesi Fenton Reaksiyonu sayesinde gerceklesir. Bu reaksiyon iki asamada
gerceklesir. Birinci asamada, Kuprik (Cu*?) ve Ferrik (Fe*®) iyonlar rediiksiyona ugrar,
ikinci asamada ise Hidrojen Peroksit ile rediikte metal iyonlari reaksiyona girerek

Hidroksil radikalini olusturur (Basaga, 1990).

0, + Fe® —> 0, + Fe*? (1. Basamak)
H,0, + H" + Fe*> ——> OH" + H,0 + Fe™ (2. Basamak)

OH"+RH —> R~ +H,0 (Hasar)

Bir diger yol ise; ortamda demir oldugunda siiperoksit radikali ile reaksiyona
girerek giiclii bir oksidan olan Hidroksil radikallerinin olusturuldugu Haber-Weiss
reaksiyonu asagida gosterilmistir (Basaga, 1990). Bu reaksiyon katalizor olmadan yavas
gerceklesirken, Fe* iin katalizor oldugu durumlarda ¢ok hizli gergeklesir (Dizdaroglu,

1993).
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H,0, + O, —> OH + OH™ + O,

Hidrojen Peroksit lipitte ¢ozilinebilir olmasindan dolayr membranlardan gegisi kolay
olup, olustugu yerden uzakta olan membranlarda (6zellikle demir igeren) hasar
olusturabilir. Proteinlerdeki hem grubunda bulunan demir ile tepkimeye girerek, yiiksek
oksidasyon diizeyindeki reaktif demir formlarinin olugsmasina neden olur. Bu formdaki
demir cok giiclii oksitleyici oOzelliklere sahip oldugundan, hiicre zarlarinda lipit
peroksidasyonu gibi doniisii olmayan tepkimeleri baslatabilmektedir (Baykal ve Gok,
2002; Kilinc ve Kilinc, 2002; Yamamoto, 2001).

1.3.3. Hidroksil radikali (OH")

Hidroksil radikalinin Hidrojen Peroksitin indirgenmesi ile (Fenton reaksiyonu) ve
Hidrojen Peroksitin, Siiperoksid radikali ile reaksiyonu sonucunda (Haber-Weiss

reaksiyonu) meydana geldigini daha dnce sdylemistik (Basaga, 1990).

Son derece reaktif bir radikal olan Hidroksil radikali rastladigi her molekiille
tepkimeye girer. Radikal olmayan biyolojik molekiillerle zincirleme reaksiyonlar
baslatarak, olustugu her yerde biiyiik hasara neden olur. Hiicre niikleusundaki membran
bariyerleri kolayca asip DNA iplik kirilmalarina neden olur. Hasar biiylik 6l¢iide olursa,
antioksidan sistemler bunu diizeltemeyebilir ve ¢esitli mutasyonlar ile hiicre Sliimleri
meydana getirebilir. Tim bu durumlar géz Oniine alindiginda hidroksil radikali, en

giiclii serbest radikal olarak adlandirilabilir (Jialal and Fuller, 1993).

Insan viicudunda Hidroksil radikalinin neden oldugu en bilyiik hasar; Lipid
peroksidasyonudur. Hidroksil radikali membran yapisinda yer alan doymamis yag
asitlerini peroksidasyona ugratarak, lipit radikallerinin olusmasina neden olmaktadir
(Southorn and Powis, 1988). Bunun sonucunda toksik ve reaktif olan aldehitler son {iriin
olarak olusabilir. Bunlarin icerisinde en O6nemli olan1 Malondialdehit (MDA)> dir

(Uysal, 1998).
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1.3.4. Tekil (singlet) oksijen (O2]1)

Molekiiler oksijen; ayni yonde ve farkli yoriingelerde eslesmemis iki dis
elektrona sahiptir. Molekiiler oksijenin yliksek enerji ile uyarilmis formu olan Singlet
oksijende ise; dis kabuktaki elektronlarin donme ydnleri birbirine zittir. Bununla birlikte
ayn1 veya farkli yoriingelerde bulunabilirler. Elektronlar ayni yoriingede oldugunda
delta singlet oksijen, farkli yoriingelerde oldugunda sigma singlet oksijen olarak
adlandirilir (Halliwell and Gutteridge, 1989). Singlet oksijen son yoriingedeki
elektronlarin donme yonlerinin farkliligindan dolay1 oksijenin yiiksek reaktif formudur.
Ortaklagmamis elektron igermedigi i¢in serbest radikal degildir ancak serbest radikal

reaksiyonlar1 baglattigi i¢in serbest radikal sinifina dahil edilmistir (Gutteridge, 1995).

Singlet oksijen, serbest radikal reaksiyonlarmin baslamasina sebep olabilecegi gibi
serbest radikal reaksiyonlari sonucunda da meydana gelebilir. Hiicre membranindaki
poliansature yag asitleriyle dogrudan reaksiyona girerek peroksil radikalini olusturur ve
hidroksil radikali kadar etkin bir sekilde lipid peroksitlerinin olusumuna neden olur
(Cheeseman and Slater, 1993).
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1.4. Antioksidanlar

Antioksidanlarin serbest oksijen radikalleri lizerine etki mekanizmalar1 Tablo 5’ te

gosterilmistir (Cherubini vd., 2005; Young and Woodside, 2001; Taysi vd., 2002).

Tablo 5. Antioksidanlarin serbest oksijen radikalleri iizerine etki mekanizmalari
(Cherubini vd., 2005; Young and Woodside, 2001; Taysi vd., 2002)

Mekanizma N
Mekanizmanin etki sekli Antioksidan
Adi
Scavenging - ' o ' SOD
) Serbest oksijen radikallerini, enzimler tarafindan
(Temizleme) ' ' Katalaz
o tutma veya zayif bir molekiile ¢evirme.
Etkisi GSH-Px
r ) _ 4 Askorbik Asit
Quencher Serbest oksijen radikallerine vitaminler ve
i a- tokoferol
(Baskilama) flavonoidler tarafindan bir hidrojen aktarilarak ]
. . _ Kuersetin
Etkisi etkisiz hale getirme.
Katesin
Hemoglobin

Zincir Koparma
Etkisi

Serbest  oksijen  radikallerini  baglayarak

fonksiyonlarini engelleme.

Seruloplazmin
Albiimin

E Vitamini
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| ANTIOKSIDANLAR |

Enzimatik antioksidanlar Enzimatik olmavan antioksidanlar
e ——————

Mineraller I Vitaminler
Cinko, Selemyum C vitaenini, E vitamini
Birincil enzimler L A vitamini
[ SOD, Katalaz, GSH-Px = Karotenoidler o e 1 a1
B -karoten, likopen } ~ r_ganusu_lfur bllg;l]den
Tuiein zecisantin ™ Allivm allil siilfit, indoller

ikincil enziml o -
Ghiayon redikiaz  *= Diigiik Mol. Agirhkh Antioksidan kofaktérler
Antioksidanlar Foenzim 010
Glutatyon, tirik asid =

Polifenoller l._

v v

Flavonoidler Fenolik asitler
Hidroksi-
- F .F . 5innamik asitler
Flavonoller ferulik.
Fuersati Flavanoller Flavanonlar p-kumarik asid
uersetin Fetegin Hesperetin
Fagmerol EGCG
i i Hidrolksi-
Izoflavanoidler = Antosivanidinler avonlar > henzoik asitler
(Fenisiein Shamidin Krisin gallik asit
delfinidin ellagit asit

Sekil 1. Antioksidanlarin siniflandirilmasi (Ratnam vd., 2006)
SOD=Siiperoksit dismutaz; GSH-Px=Glutatyon peroksidaz, EGCG=Epigallo katesin
gallat

Sekil 1’ de antioksidanlarin siniflandirilmasi gosterilmistir (Ratnam vd., 2006).
Onemli enzimatik antioksidanlar; Siiperoksit Dismutaz (SOD, EC 1.15.1.11), Katalaz
(CAT, EC 1.11.1.6) ve Glutatyon Peroksidaz (GSH-PX, EC 1.11.1.9)’ dir. Enzimatik
olmayan antioksidanlardan bazilari; glutatyon, a-tokoferol, askorbik asit, bilirubin ve
hemoglobindir. Bu antioksidanlar dogal veya sentetik olabilmektedirler (Birben vd.,
2012).
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1.4.1. C vitamini

Kapali formiilii C¢HgOg olan C vitamininin diger bir ismi de Askorbik asit ya da L-
Askorbik asittir (Davies vd., 1991). Suda ¢oziinen vitaminlerden olan vitamin C, L-
gulonolakton oksidaz enzimi olmadigindan insan viicudunda sentezlenemez (Nishikimi
vd., 1994). Diyetle alinmasi zorunlu bir vitamindir. Disardan alinan vitamin C, daha ¢ok
duodenum ile agiz mukozasindan olmak iizere mide-barsak kanalindan aktif transportla
emilir ve bobreklerden reabsorbe olur (Kayaalp, 1993). C vitamini; kollajen, karnitin,
katekolamin, peptit nérohormonlarinin biyosentezi (West vd., 1996) ve prolil, lizil
hidrolazlar gibi bir¢ok enzimin kofaktorii olarak gbérev yapmasmin yani sira diyetle
alman Fe™ iin Fe'® ye déniisimiinde de rol alir (Griffiths and Lunec, 2001). C
vitamininin antioksidan 6zelligi gilig¢lii indirgeyici aktivitesinden kaynaklanmaktadir.
Metabolizmada reaktif oksijen tiirlerinden (ROS) olan, siiperoksit radikali, singlet
oksijen ve hidroksil radikali siipiiriiciisiidiir (Valko vd., 2006). Bir diger onemli
fonksiyonu ise; metal iyonlarinin tetikledigi diisiik yogunluklu lipoproteinin (LDL)

oksidasyonunun baslamasini ve yayilmasini 6nlemesidir (Retsky and Frei, 1995).

Vitamin C eksikliginde; skorbiit hastaligi, kollajen sentezinde gorev aldigindan dis
eti kanamasi, kolay morarma, yara ve kirik iyilesmesinde bozulma ya da gecikme,
eklem agrilar, dis ¢iirimesi ve kaybi, bununla birlikte depresyon, huzursuzluk,

yorgunluk gibi semptomlar goriilmektedir (Davies vd., 1991).

1.4.2. E vitamini

Yagda ¢oOziinen antioksidan bir vitamin olan E vitamini; hiicre zarinda fazla
miktarda bulunmaktadir. Kimyasal olarak tokol yapida bir madde olup Tablo 6’ da

gosterildigi tizere sekiz formu vardir (Papas,1999).

Tablo 6. E vitamininin farkli formlar1 (Papas,1999)

alfa- tokoferol (aktif form) alfa- tokotrienol
beta- tokoferol beta- tokotrienol
gama- tokoferol gama- tokotrienol
delta- tokoferol delta- tokotrienol
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E vitamininin insan viicudunda kanda ve dokularda bulunan en aktif formu o-
tokoferol’ dur. Tokoferoller, LDL oksidasyonunun temel indirgeyicisi ve zincir kirici
antioksidanlardir. Lipit peroksit radikallerini yikarak lipit peroksidasyon zincir
reaksiyonlarin1 sonlandirirlar. Bununla birlikte hiicre membran fosfolipidlerinde
bulunan ¢oklu doymamis yag asitlerini serbest radikal etkisinden koruyarak hiicre
zarmin stabilitesini saglar. Bu islevleri nedeniyle E vitamini temel antioksidanlardandir
(Papas, 1999). Vitamin E; siiperoksit, hidroksil radikali, singlet oksijen, lipid peroksi
radikali ve diger radikalleri indirger (Akkus, 1995; Wang and Quinn, 2000). Ayrica
Glutatyon peroksidaz (GSH-Px) enzimi ve E vitamini serbest radikallere kars1 birlikte
calisirlar. GSH-Px, peroksitleri ortadan kaldirirken, E vitamini de peroksitlerin

sentezlenmesini onler (Aydin vd., 2001).

1.4.3. A vitamini

Yagda ¢Oziinen bir vitamin olan A vitamininin 6n maddesi olmadan insan viicudu
tarafindan tretilemediginden, tim memeliler i¢in disaridan alinmasi gerekli olan bir

vitamindir (Tee, 1992).

Karotenoidler reaktif yapida degildirler. Ancak radikallere baglanip, radikal
olmayan yapilar meydana getirerek antioksidan ozelligini gosterirler (Carocho and
Ferreira, 2013). A vitamini hiicre ve intraselliiler zarin saglamlhigini saglar. Glikoprotein

sentezinde gorev alir (Sies vd., 1992).

1.4.4. Katalaz (CAT)

Yaygin bir sekilde bitki, hayvan ve mikroorganizmalarda mevcut olan katalaz;
hayvan hiicrelerinin 6zellikle peroksizom organellerinde fazla miktarda bulunur (Demir
vd., 2004). Katalaz (CAT), % 80 oraninda peroksizomlarda ve % 20 oraninda ise
sitozolde bulunur (Ozkan vd., 2000). Yapisinda Fe™ bulunduran dért hem grubundan
olusmus bir hemoprotein olan katalaz; 240 kd molekiil agirhginda, tetramerik yapiya
sahip bir enzimdir (Ozkan vd., 2000). Siiperoksit dismutaz (SOD) aktivitesi sonucu

olusan H2O7’ nin iki elektronunun H,O ve O;’ye dismutasyonunu katalaz peroksidazlar
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ile birlikte katalizleyerek, H,O,’yi molekiiler hi¢bir serbest radikal olusturmaksizin tek
yonlii olarak pargalar (Garewal, 1997; Young and Woodside, 2001).

CAT
2H,0y ——> 2H,0 + O,

1.4.5. Siiperoksit Dismutaz (SOD)

SOD molekiiler oksijeni metabolize eden tiim hiicrelerde vardir. SOD’ un Bakir-
Cinko, Mangan ve Demir igeren 3 tipi vardir. Insan viicudunda; Cu-Zn SOD ve Mn-
SOD formlari bulunur. Cu-Zn SOD formu daha fazladir ve sitoplazmada yer alir. Mn-
SOD ise mitokondride bulunmaktadir (Siems vd., 1994; Young and Woodside, 2001).
SOD serbest radikallere karsi ilk savunmayi baslatan bir metaloproteindir ve
stiperoksitin hidrojen peroksit ile oksijene tek elektronlu dismutasyonunu katalizler
(Chaudiere ve Iliou, 1999). Bu reaksiyonda SOD bir siiperoksit molekiiliinii oksijen
molekiiliine yiikseltgeyip, diger siiperoksit molekiiliinii H,O,’ ye indirger. (Cherubini
vd., 2005).

SOD
0" + 0" + 2H" ——> H,0,+ 0,

1.4.6. Glutatyon Peroksidaz (GSH-Px)

GSH-Px, sitozol ve mitokondride bulunan 84 kd molekiil agirlikli tetramerik dort
selenyum atomu iceren bir enzimdir. GSH-Px hiicrede hidroperoksitlerin
detoksifikasyonundan sorumlu bir enzimdir. Peroksitlerin indirgenmesini katalizleyen
glutatyon peroksidaz enzimi, hiicredeki indirgenmis glutatyonu (GSH) yiikseltgenmis
glutatyona (GSSG) doniistiirmektedir. Organizmada oksidatif stresin zararli etkilerinden
hiicresel membranlar1 korumaya yarayan bu reaksiyonu katalizledigi icin GSH-PX

antioksidan bir enzimdir (Wernes vd., 1986, Akkus 1995).

GSH-Px
2GSH + H,0, ™ > GSSH + 2H,0
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Hiicrelerde birgok reaksiyon yolaginda bulunan GSH, bagisiklik yanitinin
diizenlenmesinde ve hiicre boliinmesinde gorev alir. Okside sartlar altinda ise GSSG
olarak bulunmaktadir (Piner, 2005). Glutatyon peroksidaz H,O,’ yi suya ¢evirmek igin
glutatyonu substrat olarak kullanmakta ve oksitlenmis glutatyon (GSSG) formuna
doniistiirmektedir (Sing vd., 2012). Hiicrelerde GSH/GSSG oranini yiiksek olmasi igin
GSH-Px’in katalizledigi tepkimede olusan okside glutatyonlart Glutatyon rediiktaz
(GR) enzimi tekrar GSH formuna doéniistiirmektedir (Halliwell and Gutteridge, 1999).
Sekil 2° de GSH’ 1n antioksidan gérevleri gosterilmistir (Piner, 2005)
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Sekil 3. GSH’ 1n antioksidan gorevlerinin sematik olarak gdsterimi (Piner, 2005)

1.5. Total Antioksidan Diizeyi (TAS)

Normal fizyolojik kosullarda organizma, metabolik veya cevresel nedenlerle olusan
serbest radikaller ve bunlara bagli olusan oksidatif stres ile miicadele eden antioksidan
savunma sistemine sahiptir. Bu antioksidan sistemi enzimatik (SOD, CAT, GSH-Px) ve
enzimatik olmayan (transferrin, glutatyon, Se, Zn, A vitamini, C vitamini, E vitamini)

atom veya molekiilleri i¢erir (Prior and Cao, 1999). Albiimin, iirik asit ve askorbik asit
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insan plazmasindaki total antioksidan kapasitenin %85’inden fazlasini olusturur

(Ghiselli vd., 2000)

Plazmada antioksidanlar etkilesim igindedir. Bu etkilesimden dolayi; antioksidan
sistem bilesenlerinin, tek baslarina yaptiklari etkinin toplamindan daha fazla antioksidan
etki olusmaktadir. Bunun nedeni antioksidanlarin, 6zgiil etkiler diginda, ortak etkiler ve
iliskiler ag1 olusturmasidir. Dolayisiyla antioksidan kapasiteyi gostermede tek tek
antioksidan ol¢iimii yaninda, degisik antioksidanlarin ortak etkilerinin dlgiimiine ihtiyag
dogar (Erel, 2004a; Ghiselli vd., 2000; Polidori vd., 2001). Bununla birlikte
antioksidanlarin laboratuarda tek tek Ol¢limii zaman alict ve masraflidir. Bu yiizden
antioksidan diizeyini belirlemede bireysel antioksidanlardan ziyade, bunlarin toplam
antioksidan degerini veren Toplam Antioksidan Kapasite 6lglimii yayginlasmaktadir.
Total antioksidan diizeyinin 6l¢iimii, antioksidanlarin tek tek seviyelerinin 6lglimiinden

daha degerli bilgiler verir (Erel, 2004a).

1.6. Total Oksidan Diizeyi (TOS)

Hiicrede olusan ROS’ lar antioksidan savunma sistemleri tarafindan farkli
mekanizmalarla ortadan kaldirilirlar. ROS’ larin olusumlart ile yok edilmeleri arasinda
bir denge vardir (Altan vd., 2006). Serbest radikallerinin hiicre fonksiyonlarina net
etkisi, radikal iriinleri ile koruyucu sistemler arasindaki dengeye baglidir (Erel, 2005).
Bu denge saglandigi siirece organizma, serbest radikallerden etkilenmeyecektir. Ancak
bazen hiicresel savunma mekanizmasi ROS’ larin ortamdan uzaklastirilmasinda yeterli
olmayabilir. Bununla birlikte ortamdan uzaklastirilandan daha fazla ROS olusabilir.
Oksidanlardaki artis ve antioksidandaki azalmanin Onlenemez olmas1 ile
oksidatif/antioksidan dengenin bozulmasi oksidatif stres olarak adlandirilir. Oksidadif
stresin olugmast doku hasarina yol agmaktadir (Altan vd., 2006). Basta membran
lipidleri olmak iizere proteinler ve DNA gibi molekiiller i¢in bir risk olusur (Thomas
1995). Oksidatif stresin; ateroskleroz, diyabet, kanser ve yaslanma gibi birgok hastaligin
olusmasinda rolii oldugu bilinmektedir (Drueke vd., 2002; Barja, 2002; Koca vd., 2008;
Koch vd., 2006). Oksidatif Stres Indeksi (OSI); total peroksitlerin, total antioksidanlara
boliinmesiyle elde edilen oransal bir indekstir. OSI’nin yiiksek olmas1 oksidatif stresin

arttigin1 gosterir (Harma ve Erel, 2005).
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2. YAPILAN CALISMALAR

Calismamiz igin Recep Tayyip Erdogan Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu’ na yapilan basvuru ile etik kurul onay1 (2017/ 77 etik kurul
onay kodu) énceden alindi (Ek 1, Ek 2). Calismamiz i¢in Erzurum Il Saghk
Miidiirligiine yapilan bagvuru ile izinler alindi (Ek 3). Calisma Erzurum ilinde Siikrii
Pasa Aile Saglhigi Merkezi, Yenigehir Aile Sagligi Merkezi ve Saltuklu Aile Sagligi

Merkezi olmak iizere lic merkezde ytirtitiildii.

2.1.Materyal

Tez ¢alismamizda kullandigimiz malzemeler Tablo 7° de verilmistir.

Tablo 7. Tez ¢alismasinda kullanilan malzeme ve kitler

Sira Kullanilan Malzeme Markasi

1 TAS Kkiti Rel Assay (RL 0017)

2 TOS Kkiti Rel Assay (RL 0024)

3 1,5 ml’lik kapakli eppendorf tiipii Isolab, Almanya

4 15 ml” lik kapakli falkon tiipii Lp Italiana Spa

5 Otoanalizor Abbott C16000

6 Derin dondurucu (-20 °C) Profilo

7 As1 nakil kabi Apex

8 Otomatik pipetler Eppendorf
2.2.Yontem

Caligma anket uygulamasi ve kimyasal analiz olmak {izere iki asamali olarak

yuriitiildi.
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2.2.1. Anket uygulamasi asamasi

Laktasyonun 1. ay ile 6. ay1 arasinda olan annelere ¢aligma hakkinda bilgi verilerek,
calismaya katilmak isteyenlere Aydinlatilmis Onam Formu (Ek 4) okutularak onaylar1
alindi. Calismaya katilmayr kabul eden annelere diizenlenen Goriisme Anket
Formundaki (Ek 5) sorular (anneye ait bilgiler, gebelik ve bebege ait bilgiler, sigara
kullanimina ait bilgiler) sorularak kaydedildi.

2.2.1.1. Anneye Ait Bilgiler Soru Formunda bulunan sorular

e Yasi

e Kilosu

e Yasam bicimi (hareketli ya da sedanter)

e Fiziksel egzersiz yapma durumu

e Beslenme sekli (bitkisel veya hayvansal kaynakli)
e Yemeklerde kullandig1 yag

e Herhangi bir kronik hastaliginin olup olmadig1

e Siirekli kullandig1 ilacin olup olmadig:

2.2.1.2. Calisma dis1 birakilan bireyler

Gebelik ve lohusalik doneminde asagidaki durumlardan herhangi birini yasayan anneler

calisma dis1 birakildi.

e Hipertansiyon hastalari

e Gestasyonel diyabetli anneler

e Konstipasyonu olan anneler

e Hemoroidi olan anneler

e Kronik bobrek yetmezligi tanis1 almig anneler
e Solunum problemleri olan anneler

e Agir anemisi olan anneler
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e Maling hastalik tanis1 almis olan anneler

e Calismaya katilmak istemeyen anneler

2.2.1.3. Gebelik ve Bebege Ait Bilgiler Soru Formunda bulunan sorular

e Annenin gebelikten dnceki kilosu

e Annenin gebelik boyunca almis oldugu kilo

e Annenin gebelik siiresince herhangi bir hastalik yasayip yasamadigi
e Annenin yapmis oldugu canli, 6li ve toplam dogum sayilari
e Son iki gebelik arasindaki siire

e Bebegin kag aylik oldugu

e Bebegin kag haftalik dogdugu

e Bebegin dogum agirligi

e Dogumun ne sekilde gerceklestigi (sezaryen/normal dogum)
e Bebegin cinsiyeti

e Bebegin herhangi bir saglik probleminin olup olmadig:

e Bebegin anne siitiinden faydalanma miktari

e Bebegin ek besin alip almadigi

Herhangi bir saglik problemi olan bebege sahip anneler ¢alisma dis1 birakildi.

2.2.1.4. Sigara Kullanimina Ait Bilgiler Soru Formunda bulunan sorular

e Annenin sigara kullanip kullanmadig:

o Kullantyor ise kag yildir kullandig:

e Giinde kag adet kullandig1

e Gebelik siiresince sigara kullanip kullanmadig:

e Gebelikte glinde kac adet sigara kullandig1

e Emzirme doneminde sigara kullanip kullanmadigi

¢ Emzirme doneminde giinde kag¢ adet sigara kullandig1

o Birlikte yasadig1 bireyler arasinda sigara kullanan olup olmadigi

e Sigara dumanina gilinde ka¢ defa maruz kaldig
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Calismaya 88 anne katildi. Katilimci annelerin anket formunda verdikleri cevaba
gore; sigaraya maruz kalan ve sigaraya maruz kalmayan olmak f{izere iki grup
olusturuldu. Calismada sigaraya kendisi ve ¢evresi tarafindan maruz kalan 44, sigaraya

maruziyeti olmayan 44 anne vardi.

2.2.2. Kimyasal analiz asamasi

Anne siitii numunesi alinirken herhangi bir malzeme kullanilmadi. Siitler her bir
anneden yaklasik olarak 10 mL olacak sekilde falcon tiipiine sagilarak toplandi.
Toplanan siit numuneleri -20 °C’ de 1siksiz ortamda muhafaza edildi. Erzurum ilinden
toplanan anne siitii numuneleri Rize’ ye, soguk zincir korunarak buz akiileri ile nakil

kabinda tasindi.

Anne siitii numunelerinde TAS ve TOS 6l¢timleri ticari kolorimetrik Rel Assay TAS
ve TOS kitleri kullanilarak Recep Tayyip Erdogan Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi
Biyokimya Laboratuvarinda Abbott C16000 marka otoanalizor ile toplu olarak ¢alisildi.

2.2.2.1.Total antioksidan status (TAS) diizeyinin 6l¢iimii

Anne siitli numunelerinin TAS 6l¢limleri Rel Assay marka ticari kitler kullanilarak
yapildi. Numuneler tam otomatik kolorimetrik yontemle otoanalizérde Ol¢iildii.
Yontem; giiglii serbest radikallere karsi total antioksidan kapasiteyi 6l¢en bir metoddur.
Olgiim yontemi oOrnekteki tiim antioksidan molekiillerin renkli ABTS™ [2,2’-
azonobis(3-etilbenzothiazoline-6-sulfonat] katyonik radikalini rediiklemesi sonucu,
renkli radikalin antioksidan molekiillerin toplam konsantrasyonlariyla orantili olarak
dekolorize olmasi esasina dayanir. Kalibrator olarak E vitamininin suda ¢oziiniir bir

analogu olan Trolox kullanilir. Sonuglar mmol Trolox Equivaent/L olarak ifade edilir

(Erel, 2004a).
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2.2.2.2. Total oksidan status (TOS) diizeyi olgiimii

Anne siitli numunelerinin TOS Sl¢timleri Rel Assay marka ticari kitler kullanilarak
Erel tarafindan gelistirilen yontemle yapildi. Olgiim ydntemi testin ¢alisma prensibinde
belirtildigi gibi; 6rneklerin icerdigi oksidan molekiillerin, ferroz iyonu ferrik iyona
kiimiilatif olarak oksitlemesine dayanan, kolorimetrik bir yontemdir. Olgiim sonuglari

umol H,0, Equivalent/L olarak belirlenir (Erel, 2005).

2.2.2.3. Oksidatif stres indeksi (OSI) hesaplanmasi

Oksidatif stres indeksi (OSI), Oksidatif stresin bir gostergesidir. Numunelerdeki OSI
hesaplanirken TAS diizeyleri ile TOS diizeylerinin birimleri esitlenir. TOS diizeylerinin,
TAS diizeylerine oraninin yiizde derecesi olarak belirtilir. (Harma vd., 2005). Sonuglar
Arbitrary Units (AU) olarak ifade edilir.

__ TOS,umol H202 Equivalent/L

OSi
TAS,umol Trolox Equivaent/L

x100

2.2.3. Ilstatistiksel Analiz

Tim verilerin istatistiksel analizleri ‘SPSS for Windows Versiyon 17.0° paket
program ile yapildi. Veriler normal dagilim gostermediginden gruplar arasindaki farki
degerlendirmek i¢in Non parametrik testlerden olan ‘Mann Whitney-U testi’ yapildi.
Veriler arasindaki iliski Non parametrik test olan ‘spearman korelasyon analizi’ ile

degerlendirildi. p<0,05 degeri anlamli kabul edildi.
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3. BULGULAR

Tablo 8. Katilimcilara Ait Sosyo-Demografik Ozellikler Tablosu 1

Sigaraya maruz kalan

Sigaraya maruz kalmayan

Deger Deger
Ortanca IQR Ortanca IQR p
arahg arahg
Yas (y1l) 19-41 31,50 8 21-43 29,50 7 0,815
Kilo (kg) 47-100 65 15 52-105 69 17 0,732
Gebelikten 6nceki
. 46-100 64,50 19 48- 92 64,50 16 0,764
kilo (kg)
Toplam dogum
1-9 3 2 1-6 2 2 0,079
sayi1s1
Ik gebelikteki yas
17-38 23 6 15- 35 25 6 0,089
(yil)
Bebegin dogum
33-41 39 2 32-42 38 2 0,105
haftasi (hafta)
Bebek kag aylik
1-6 2 1 1-6 3 2 0,062
(ay)
Bebegin dogum 2100-
3100 750  1360- 4500 3000 575 0,296
agirligi (g) 5000

IQR: Interquartile range: Ceyrekler arasi aralik

Calismaya katilan annelerin yasi, kilosu, gebelikten oOnceki kilosu, yapmis
olduklar1 toplam dogum sayisi, ilk gebelik yaslari, bebeklerin dogum haftasi, dogum
agirhgl ve siit alinirken icinde bulunduklari yaslari her iki grupta da Tablo 8’ de

gosterildigi tizere benzer 6zellikler gostermektedir (p > 0.05).
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Tablo 9. Katilimcilara Ait Sosyo-Demografik Ozellikler Tablosu 2
Sigaraya maruz kalan  Sigaraya maruz kalmayan

n (%) n (%)
Hareketli bir yasam tarz1 33 (75) 34 (77)
Hareketsiz duragan bir 11 (25) 10 (23)
yasam tarzi
Diizenli fiziksel egzersiz 4 (9) 8 (18)
yapan
Diizenli fiziksel egzersiz 40 (91) 36 (82)
yapmayan
Cogunlukla bitkisel 7 (16) 10 (23)
kaynakl1 beslenen
Cogunlukla hayvansal 17 (39) 13 (29)
kaynakl1 beslenen
Hem bitkisel hem de 20 (45) 21 (48)
hayvansal kaynakli karisik
beslenen

Tim anneler igerisinde 44 anne sigaraya maruz kalmazken (% 50), 44 anne ise

kendisi veya cevresi tarafindan sigara dumanina maruz kalmaktadir (%50).

Tablo 9’ da goriildiigii tizere her iki grupta da annelerin yagsam tarzlari ve fiziksel
egzersiz yapma oranlari benzerlik gostermektedir. Annelerin beslenme sekillerine
baktigimiz zaman, daha ¢ok bitkisel kaynakli beslendigini ifade eden anneler sigaraya
maruz kalan grupta %16 iken sigaraya maruz kalmayan grupta % 23’ diir. Daha ¢ok
hayvansal kaynakli beslendigini ifade eden anneler sigaraya maruz kalan grupta % 39
iken sigaraya maruz kalmayan grupta % 29’ dur. Her iki beslenme tarzina da sahip
oldugunu belirten anneler sigaraya maruz kalan grupta % 45 iken sigaraya maruz

kalmayan grupta % 48’ dir.
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Tablo 10. Sigaraya maruz kalan ve kalmayan grupta TAS, TOS diizeyleri ve OSI degeri

Deger
Grup n X SD Ortanca IQR
arahg

Sigaraya TAS (mmol) 44 0,045-1,777 0,678 0,534 0,522 0,700
maruz ~ TOS (umol) 44 153-9,40 3,686 1,749 3,199 2,35
kalan OSI (AU) 44 0,10- 5,77 1,178 1,258 0,619 1,40

Sigaraya TAS (mmol) 44 0,074-5,689 1,404 1,472 0,923 1,349
maruz  TOS (umol) 44 0,64-598 3,387 1,314 3,323 1,36

kalmayan OSI (AU) 44 0,03-7,32 0,761 1,187 0,384 0,83

TAS: Total Antioksidan Diizeyi, TOS: Total Oksidan Diizeyi, OSIi: Oksidatif Stres
Indeksi, X: Ortalama, SD: Standart sapma, IQR: Interquartile range: Ceyrekler arasi
aralik

Tablo 10’ da sigaraya maruz kalan ve kalmayan gruplarda TAS, TOS ve OSi
degerlerine ait en kiigiik, en biiylik, ortalama ve ortancaya iliskin sayisal degerler
verilmistir. Tablo incelendiginde sigaraya maruz kalan grubun TAS diizeylerinin
ortanca degeri 0.522 mmol iken sigaraya maruz kalmayan grubun TAS diizeylerinin
ortanca degeri 0.923 mmol dur. Sigaraya maruz kalan grubun TOS diizeylerinin ortanca
degeri 3.199 pumol iken sigaraya maruz kalmayan grubun TOS diizeylerinin ortanca
degeri 3.323 umol dur. TOS diizeylerinin TAS diizeylerine oraninin yiizde derecesi
olarak hesaplanan OSI’ nin ortanca degeri sigaraya maruz kalan grupta 0.619 AU iken

sigaraya maruz kalmayan grupta 0.384 AU’ dur.

Tablo 7. TAS, TOS diizeyleri ve OSI degerlerine ait verilerin gruplar arasinda
karsilagtirilmasi (Mann Whitney U)

Grup n Ortanca IQR p

SMVAR 44 0,522 0,700

TAS 0,010
SMYOK 44 0,923 1,349
SMVAR 44 3,199 2,35

TOS 0,924
SMYOK 44 3,323 1,36
. SMVAR 44 0,619 1,40

OSI 0,013
SMYOK 44 0,384 0,83
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SMVAR: Sigaraya maruz kalan grup, SMYOK: Sigaraya maruz kalmayan grup, TAS:
Total Antioksidan Diizeyi, TOS: Total Oksidan Diizeyi, OSI: Oksidatif Stres Indeksi, p:
Anlamlilik diizeyi, IQR: Interquartile range: Ceyrekler arasi aralik

Sigara dumanina maruz kalan ve kalmayan annelerden alinan anne siitlerindeki
TAS, TOS diizeyleri ve OSI degerlerinin bu iki grup arasinda karsilastirmasina ait
Mann Whitney-U testi sonuglart Tablo 11’ de verildi. Tabloya gore Sigara dumanina
maruz kalan anneler ile sigara dumanina maruz kalmayan annelerin siitlerinin TAS
degerleri arasinda anlamli bir fark oldugu bulundu (p<0.05). Ortancalar dikkate
alindiginda sigara dumanina maruz kalmayan kadinlarin, sigara dumanina maruz kalan
kadinlara gore TAS diizeylerinin daha yiiksek oldugu goriilmektedir. Tablodaki TOS
degerleri incelendiginde; Sigara dumanina maruz kalan anneler ile sigara dumanina
maruz kalmayan annelerin siitlerinin TOS degerleri arasinda anlamli bir fark olmadig:
bulundu (p>0.05). Tablo iizerinden OSI’ yi yorumlayacak olursak; Sigara dumanina
maruz kalan anneler ile sigara dumanina maruz kalmayan annelerin siitlerinin OSI
degerleri arasinda anlamli bir fark oldugu bulundu (p<0.05). OSi degerlerine ait
ortancalar dikkate alindiginda; sigara dumanina maruz kalan kadinlarin, sigara
dumanina maruz kalmayan kadinlara gére OSI diizeylerinin daha yiiksek oldugu

anlagilmaktadir.

Annelerin siitlerindeki TAS, TOS diizeyleri ve OSI degerleri ile fiziksel egzersiz
yapma miktar1 arasindaki iligskinin degerlendirildigi non parametrik korelasyon testi

sonucu Tablo 12’ de gosterilmektedir.

Tablo 8. Fiziksel egzersiz yapma miktar1 ile TAS, TOS diizeyleri ve OSI degeri
arasindaki iliski (Spearman’s rho)

Spearman’s rho TAS TOS OSI
) r 0,332 -0,105 -0,336
Sigaraya maruz
p 0,028 0,496 0,026
kalan grup
n 44 44 44
) r 0,111 -0,019 -0,082
Sigaraya maruz
p 0,475 0,904 0,598
kalmayan grup
n 44 44 44

TAS: Total Antioksidan Diizeyi, TOS: Total Oksidan Diizeyi, OSI: Oksidatif Stres
Indeksi, r: Korelasyon katsayisi, p: Anlamlilik diizeyi
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Tablo 12” ye gore fiziksel egzersiz yapma diizeyi ile TAS arasinda sigaraya
maruz kalan grupta pozitif yonde anlamli bir iliski oldugu (r = 0.332, p<0.05) oldugu
goriildii. Sigaraya maruz kalmayan grupta ise pozitif yonde bir iliski olup anlamli
degildir (p>0.05). TOS diizeyleri ise her iki sekilde de fiziksel egzersiz yapma miktari
ile negatif yonde iliskili olup anlamlilik gdstermedi. OSI diizeyleri sigaraya maruz kalan
grupta negatif yonde anlaml iliski gosterdi (r = -0,336, p<0.05). Sigaraya maruz
kalmayan grupta ise negatif yonde olup anlamli degildir (r = -0,082, p>0.05).

Tablo 13’ de beslenme sekli ile sigaraya maruziyetin anne siitiindeki TAS, TOS

ve OSI iizerindeki etkisi gdsterilmistir.

Tablo 9. Hayvansal kaynakli ve bitkisel kaynakli beslenen annelerin siitlerinde TAS,
TOS diizeyleri ve OSI degerlerinin sigaraya maruz kalan ve kalmayan grupta
kargilastirilmas: (Mann Whitney U)

Grup n Ortanca IQR p
SMVAR 17 0,346 0,688
TAS 0,013
SMYOK 13 1,589 1,430
Hayvansal SMVAR 17 3,076 1,46
TOS 0,917
kaynakl1 beslenen SMYOK 13 3,284 1,36
. SMVAR 17 0,850 1,77
OSI 0,023
SMYOK 13 0,206 1,10
SMVAR 7 0,433 1,044
TAS 0,064
SMYOK 10 1,135 1,224
Bitkisel kaynakli SMVAR 7 3,762 3,22
TOS 0,770
beslenen SMYOK 10 3,612 2,90
. SMVAR 7 0,826 0,98
OSI 0,172
SMYOK 10 0,285 0,72

SMVAR: Sigaraya maruz kalan grup, SMYOK: Sigaraya maruz kalmayan grup, TAS:
Total Antioksidan Diizeyi, TOS: Total Oksidan Diizeyi, OSI: Oksidatif Stres Indeksi, p:
Anlamlilik diizeyi, IQR: Interquartile range: Ceyrekler arasi aralik

Tablo 13° de gosterildigi tizere hayvansal kaynakli beslenen anneler iginde
sigara dumania maruz kalan anneler ile sigara dumanina maruz kalmayan annelerin
stitlerinin TAS degerleri arasinda anlamli bir fark oldugu bulundu (p<0.05). Ortanca

degerler dikkate alindiginda sigara dumanma maruz kalmayan kadinlarin, sigara
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dumanmma maruz kalan kadinlara goére TAS diizeylerinin daha yiiksek oldugu
anlagilmaktadir. TOS diizeyleri hayvansal kaynakli beslenen grupta sigaraya
maruziyetle anlamli bir farklilik gostermedi. OSI degerleri ise anlamli bir fark gostermis

olup, sigaraya maruz kalan grupta daha yiiksek bulundu (p<0.05).

Bitkisel kaynakli beslenen annelerin TAS diizeyleri gruplar arasinda anlamli bir
farklilik gostermese de sigara maruziyetinin olmadigi grupta daha yiiksektir. TOS
diizeyleri ve OSI degerleri anlaml1 bir farklilik gdstermemis olup sigaraya maruziyetin

oldugu grupta daha yiiksektir (p> 0.05).

Yemeklerinde ¢ogunlukla hayvansal kaynakli yag kullanan annelerde ve hem
bitkisel hemde hayvansal kaynakli yag kullanan annelerde TAS, TOS diizeyleri ve OSI
degerlerinin sigara dumanina maruz kalan ve kalmayan iki grup arasinda

karsilastirmasina ait Mann Whitney U- testi sonuglar1 Tablo 14’ de verilmistir.

Tablo 10. Yemeklerinde hayvansal kaynakli yag kullanan ve hem bitkisel hem de
hayvansal karisik yag kullanan annelerin siitlerinde TAS, TOS diizeyleri ve OSI
degerlerinin sigaraya maruz kalan ve kalmayan grupta karsilastirilmasi (Mann Whitney
9)

Grup n Ortanca IQR p
SMVAR 18 0,628 0,940
TAS 0,018
SMYOK 13 1,589 2,936
Hayvansal SMVAR 18 3,672 2,44
TOS 0,173
kaynakli yag SMYOK 13 2,814 1,89
. SMVAR 18 0,836 1,27
OSI 0,006

SMYOK 13 0,187 0,73
SMVAR 20 0,451 0,398

TAS 0,191
Hem bitkisel SMYOK 26 0,558 1,360
hem de SMVAR 20 2,651 1,93
TOS 0,156
hayvansal SMYOK 26 3,396 0,85
kaynakli yag ) SMVAR 20 0,572 1,59
OSI 0,451

SMYOK 26 0,563 1,03

SMVAR: Sigaraya maruz kalan grup, SMYOK: Sigaraya maruz kalmayan grup, TAS:
Total Antioksidan Diizeyi, TOS: Total Oksidan Diizeyi, OSI: Oksidatif Stres Indeksi, p:
Anlamlilik diizeyi, IQR: Interquartile range: ¢eyrekler arasi aralik
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Tablo 14’ e gore yemeklerinde hayvansal kaynakli yag kullanan annelerde sigara
dumanina maruz kalan anneler ile sigara dumanina maruz kalmayan annelerin siitlerinin
TAS degerleri arasinda anlamli bir fark oldugu bulundu (p<0.05). Ortanca degerleri
dikkate alindiginda sigara dumanina maruz kalmayan kadinlarin, sigara dumanina
maruz kalan kadinlara goére TAS diizeylerinin daha yiiksek oldugu anlasilmaktadir. TOS
diizeyleri anlamli bir farklilik gdstermesede sigaraya maruziyetin oldugu grupta daha
yiiksektir. OSI ise iki grup arasinda anlamli farklilik gdstermis olup, sigaraya maruz
kalan grupta daha yiiksek oldugu bulundu (p<0.05). Yemeklerinde hem bitkisel hem de
hayvansal kaynakli yag kullanan annelerin siitlerindeki TAS, TOS diizeyleri ve OSI

degerlerinin gruplar arasinda anlamli bir fark gostermedigi bulundu (p>0.05).

Tablo 11. Sigaraya maruz kalan ve kalmayan grupta anne yast ile TAS, TOS diizeyi ve
OSI degeri arasindaki iligki (Non parametrik korelasyon)

Grup Spearman’s rho sonucu TAS TOS OSI
) r -0,369 -0,243 0,260
Sigaraya maruz
p 0,014 0,112 0,088
kalan grup
n 44 44 44
) r -0,043 0,039 0,026
Sigaraya maruz
p 0,783 0,803 0,866
kalmayan grup
n 44 44 44

TAS: Total Antioksidan Diizeyi, TOS: Total Oksidan Diizeyi, OSI: Oksidatif Stres
Indeksi, r: Korelasyon katsayisi, p: Anlamlilik diizeyi

Annelerin siitlerindeki TAS, TOS diizeyleri ve OSI degerleri ile anne yast
arasindaki iliski Tablo 15°de gosterilmistir. Tablo incelendiginde, anne yasi ile TAS
arasinda sigaraya maruz kalan grupta negatif yonde anlamli bir iliski oldugu goriildi
(r=-0.369, p<0.05). Sigaraya maruz kalmayan grupta ise negatif yonde bir iliski oldugu
goriildii ancak anlamli degildir (r = -0.043, p >0.05). TOS diizeyleri ise her iki sekilde
de annelerin yast ile anlamlilik gdstermedi. Ancak OS] diizeylerine baktigimizda her iki

grupta da pozitif yonde iligski oldugu goriildii. Ancak anlamli degildir.
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4. TARTISMA VE SONUCLAR

WHO’nun 2015 kiiresel tiitiin epidemisi raporunda Avrupa’ da yetigkinlerde tiitiin
kullaniminin % 28 oldugu, 15 ve istii yastaki kadinlarda ise % 19 oldugu bildirilmistir
(URL_1, 2017). WHO’ nun 2008 Kiiresel Yetiskin Tiitiin Arastirmasi raporuna gore
Tiirkiye’ de yetiskinlerin % 31.2° si (yaklasik olarak 16 milyon) tiitiin kullanmaktadir.
Bu oran erkeklerde % 47.9 iken kadinlarda %15.2° dir (URL_2, 2017). Tirkiye’de
yapilan galismalarda gebelikte sigara kullaniminin yayginliginin géz ardi edilemez
diizeyde oldugu goriilmektedir. Gebelikte sigara kullanma orani ve etkileyen faktorleri
arastirmak tizere 815 gebe kadin ile yapilan bir ¢alismada, gebelikte sigara kullanma
orant % 11.9 olarak bulunmustur (Tarhan ve Yilmaz, 2016). 539 kadinla yapilan bir
calismada gebeligin herhangi bir doneminde sigara i¢mis olanlarin orami % 17,
gebeligin basindan sonuna kadar araliksiz sigara i¢gmis olanlarin orami ise % 9
bulunmustur (Marakoglu ve Sezer, 2003). 16 yas istii kadinlarda sigara igme
davraniginin degerlendirilmesi amaciyla 368 kadin ile yapilan bir ¢caligmada; caligmaya
katilan kadinlarin % 25.6° sinin aktif sigara igicisi oldugu bulunmustur. Calismanin
bagka bir sonucu ise diizenli olarak sigara igen kadinlarin % 51.2’sinin gebelikleri
sirasinda da sigara igcmeyi siirdiirdiikleridir (Kose vd., 2011). Baska bir ¢aligmada ise
gebelikte sigara igme yayginhigr % 22.7 olarak bulunmustur (Ergin vd., 2010).
Tiirkiye’de yapilan diger ¢aligmalarda da gebelikte sigara kullanma oraninin %6.8-%28
araliginda oldugu goriilmektedir (Altiparmak vd., 2009; Demirkaya, 2004; Mutlu ve
Saracoglu, 2014). Sigara nedeniyle 6len her on kisiden 9’u sigara kullanicist iken 1 kisi
ise sigara igmedigi halde, sigara i¢imine maruz kaldigi i¢in 6lmektedir. Sigara igmedigi
halde sigara dumanina pasif olarak maruziyet yasayan kisiler daha ¢ok ev ortaminda ve

1 yerinde sigara dumanina maruz kalmaktadirlar (Gazioglu, 1997).

Sigara, fazla miktarlarda serbest oksijen radikalleri igermektedir. Serbest radikaller

14
sigarada katran fazda ve gaz fazda olmak iizere iki gruba ayrilir. Katran fazinda 10

adet gaz fazinda ise 1015 adet radikal molekiilii bulunmaktadir (Janoff vd., 1987; Pryor
and Stone, 1993). Sigarada bulunan zehirli bir gaz olan karbonmonoksit her bir
sigarayla 5-20 mg viicuda alinarak kanda hemoglobine baglanir. Hemoglobinin oksijen
tasima ve oksijene baglanma kapasitesini azaltir. Mitokondrilerde adenozin trifosfat

(ATP) sentezini bozarak yag asidi olusumunu artirir (Gazioglu, 1997; Ergiin, 1998).
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Sigara icenlerde %10 diizeyine vardiginda hipoksi belirtileri goriiliir. Sigaradaki bir
diger madde olan nikotinin agik kimyasal ismi [3-(1-Metil-2-pirolidinil) piridin] dir. Saf
formu yiiksek derecede zehirleyici olan nikotin, insektisit olarak kullanilmaktadir
(Goodman, 1995; Hesse, 2002). Doku ve serumda lipoprotein metabolizmasini
etkilerken (Shakumary and Vijagummal, 1997), vitamin C ve vitamin E gibi
antioksidanlarin plazma diizeylerini degistirmektedir. iz elementler ve antioksidanlar ile
dokular arasindaki iliskiyi de etkilemektedir (Dubick and Keen, 1991). Sigara yukarida
sayilanlarin diginda, dogrudan veya dolayli olarak serbest oksijen radikallerinin
olusumuna yol agan, nitrik oksit, hidrokarbonlar, aldehidler, fenollar, kinon ve
semikinon radikalleri gibi birgok kimyasal maddeyi de igermektedir (Church and Pryor,
1985).

Sigara; siit bilesiminde de olumsuz degisiklikler yaparak, siitiin koruyucu
Ozelliklerini azaltmakla kalmayip ayni zamanda bebegin sagligin1 da olumsuz etkiler.
Sigara igen kadinlarin anne siitliniin nikotin diizeyleri plazma diizeylerine gore ii¢ kat
fazladir. Sigaraya maruziyet ile anne siitii hacmi azalir ve laktasyon siiresi kisalir

(Napierala vd., 2016).

Yaptigimiz ¢aligmada sigara dumanina maruz kalan anneler ile sigara dumanina
maruz kalmayan annelerin siitlerinin TAS degerleri arasinda anlamli bir fark oldugu
bulundu (p<0.05). Bu farklililk sigara dumanina maruz kalan kadinlarin TAS
diizeylerinin daha diisiik oldugu yoniindedir. Total antioksidan diizeyi sigara igen
bireylerde 6nemli derecede azalir (Gupta vd., 2012). Gebelik ve laktasyon boyunca
giinde en az 5 defa sigara dumanina maruz kalan 30 kadin ile sigaraya maruz kalmayan
29 kadin arasinda kolostrum ve matiir siit ornekleri alinarak yapilan bir caligmada;
kolostrum TAS seviyesi sigara igenlerde igmeyen gruba gore onemli derecede diisiik
bulunmustur (Zagierski vd., 2012). Gebelik ve emzirme doneminde maternal sigaraya
maruziyetin kolostrumdaki TAS diizeyi iizerine etkisinin arastirildigi bir ¢alismada;
sigara i¢ilmeyen grubun siitteki TAS diizeyi igen gruba gore anlamli derecede yliksek
bulunmustur. Gebelik ve emzirme doneminde sigara igilmesinin, kolostrumun
antioksidatif Ozelliklerini azalttigi belirtilmistir (Szlagatys-Sidorkiewicz vd., 2005).
Siiner ve arkadaslarinin uzun siireli sigara kullaniminin oksidatif stres tizerine etkisini
arastirmak i¢in, sigara icen 29 kisi ve higbir risk faktorii olmayan 25 kisi ile yaptiklar
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bir calismada; TAS, TOS diizeyi ve OSI degerlerine bakilmis, calisma sonucunda
kronik sigara icen kisilerde serum TAS diizeyi anlamli olarak diisiik bulunmustur
(Stiner vd., 2014). Sigara i¢en bireylerde TAS diizeyini belirlemek amaciyla yapilan bir
calismada; 20 aktif sigara igicisi ve 20 sigara icmeyen bireyden olusan gruplar arasinda
TAS ortalamasi; sigara kullanan grupta istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik
bulunmustur. TAS diizeylerinin diisiik bulunmasinin nedeninin, sigaradaki ¢ok sayida
toksik madde ve oksidatif stres siddetine bagli oldugu bildirilmistir (Mahmood vd.,
2007). Yapilan bir diger calismada sigaraya maruz kalan ¢ocuklardaki antioksidan
diizeyi arastirilmistir. Calismaya katilan ¢ocuklar giinde en az 10 defa sigara dumanina
pasif olarak maruz kalan (82) ve sigara dumani maruziyeti olmayan (61) olmak iizere
iki gruba ayrilmistir. Calisma sonucunda; pasif olarak sigara dumanina maruz kalan
gruptaki ¢ocuklarda plazma TAS diizeyleri ortalamasi, sigara dumanina maruz
kalmayan gruptaki ¢ocuklara gore anlamli derecede diisiik bulunmustur (Kosecik vd.,
2005). Bir basgka ¢alismada sigara kullaniminin ve sigarayr birakmanin oksidatif strese
bagli plazma bilesenleri ve enzim aktiviteleri iizerine etkisi, 1255 sigara igen ve 524
saglikli sigara igmeyen katilimer iizerinde arastirilmistir. Caligsma sonucunda sigara icen
kisilerde eritrosit siiperoksit dismutaz, katalaz ve glutatyon peroksidaz enzim

aktivitelerinin anlamli derecede diisiik oldugu belirtilmistir (Zhou vd., 2000).

Sigara i¢en ve igmeyen kadinlar arasinda gebeligin tiglincii trimestirinde vitamin E’
nin konsantrasyonu ve lohusalik déneminde anne siitiinde tokoferol konsantrasyonunu
arastirmak {izere yapilan bir caligmada, sigara igmeyen 41 kisi, sigara icen 16 kisi
calismaya dahil edilmistir. Calisma sonucunda serum vitamin E konsantrasyonunun
gruplar arasinda herhangi bir farklilik gostermedigi ve olgun siitteki E vitamini
konsantrasyonunun, sigara igenlerde sigara igmeyenlere gore anlamli olarak diisiik
bulundugu belirtilmistir (Ortega vd., 1998). Yapilan baska bir ¢alismada ise sigara i¢en
ve icmeyen annelerin kanlarindaki ve umblikal korddaki beta karoten konsantrasyonlari

sigara igmeyenlerde i¢enlere nispeten anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur (Bolisetty
vd., 2002).

Yaptigimiz ¢alismada TAS diizeyi ile ilgili bulunan bu sonu¢ daha 6nce yapilan

caligmalar1 destekler niteliktedir. Sigara icme durumu ve sigaraya maruziyet, hem
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viicudun diger dokularinda hem de anne siitiinde antioksidan sistemleri olumsuz

etkileyerek diizeylerini azaltmaktadir.

Yapilan bir ¢alismada gebelik Oncesi diizenli olarak sigara kullanan annelerin
bebeklerinde, ilk alt1 ay sadece anne siitii alma oranlarinin nispeten daha diisiik ve ek
besine gegisin ise daha fazla oldugu belirtilmistir. Ayn1 ¢alismada nikotinin prolaktin
tiretimini baskiladig1 ve anne siitli miktarini azalttigi bulunmustur (Tavoulari vd., 2015).
Baska bir caligmada sigara igen annelerin bebeklerinde kotinin diizeyinin daha yiiksek
oldugu gosterilmistir (Olds vd., 1994). Schulte-Hobein ve arkadaglarinin yaptigi
calismada ise annelerden alinan siit Orneklerindeki kotinin konsantrasyonu, anne
plazmasindakinden 1-3 kat daha fazla bulunmustur. Calismada bulunan bir diger sonug
ise yenidoganin idrarinda da kotininin olmasidir. Bu sonug¢ kotininin yeni dogana anne
sitic ile gectigi  seklinde aciklanmustir (Schulte-Hobein vd., 1992). Kaotinin

antioksidanlarin plazma diizeylerini etkilemektedir (Dubick and Keen, 1991).

Calisgmamizda gruplar arasinda TOS diizeyleri anlamli bir farklilik gostermedi
(p>0.05). Ancak TOS/TAS oranina bakilarak elde edilen Oksidatif Stres Indeksini
gruplar arasinda karsilagtirdigimizda, iki grup arasinda anlamli farklilik oldugu goriildii
(p<0.05). Sigara dumanina maruz kalan kadmlarin, sigara dumanina maruz kalmayan
kadinlara gére siitlerindeki OSI diizeylerinin daha yiiksek oldugu bulundu. Sonug olarak

sigaraya maruziyet anne siitiinde oksidatif stresi artirmaktadir.

Siiner ve arkadaslarmin sigara kullanimi ile TAS, TOS ve OSI arasindaki iliskiyi
degerlendirdigi ¢alisma sonucunda, kronik sigara kullaniminin serum TOS diizeyinde
onemli artisa neden oldugu ve bunun sonucu olarak da oksidatif stresin sigara kullanan
grupta daha fazla oldugu belirtilmistir (Siiner vd., 2014). Ermis ve arkadaslarinin aktif
sigara icen 15, pasifigici 22 ve hig sigara igmeyen 23 kadin ile yaptig1 calismada; serum
ve anne siitii drneklerinde MDA diizeyi, SOD ve GPx aktiviteleri arastirilmistir.
Calisma sonucunda MDA ve SOD’ un serum Orneklerinde herhangi bir farklilik
olmadigi, gruplarin GPx aktivitelerinde ise anlamli farklilik oldugu belirtilmistir. Bu ti¢
grubun siit 6rnekleri incelendiginde MDA diizeyi ve SOD aktivitesinde anlamli farklilik
bulunurken, GPx aktivitesi anlamli farklilik géstermemistir. Bu sonucu, insan siitiiniin
(pasif sigara igiciler olsalar bile) serum Orneklerine gore oksidatif stres ve lipid
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peroksidasyonuna karst daha savunmasiz oldugu seklinde agiklamislardir (Ermis vd.,
2005). Yapilan baska bir ¢alismada pasif sigara i¢enlerde periferal kan lokositlerinin
sayisinda ve oksidan saliniminda artis oldugu belirtilmistir (Anderson vd., 1991).

Yapilan bu calismada TOS diizeyi ile ilgili bulunan sonug istatistiksel acidan
anlamli olmadig bulundu. istatistiksel anlamliligin olmamasinin nedeni veri sayimizin
az olusu olabilir. Bunun yaninda sigaraya maruz kalan grupta OSI degerlerinin anlamli
olarak yiiksek bulunmasi onemli bir sonuctur. Bu sonucu TAS diizeylerinin diisiik
olmasi ve/veya TOS’larin TAS’ lara oraninin yiiksek olmasi etkilemektedir. Bulunan bu
sonu¢ sigaraya maruz kalan gruptaki annelerin siitlerindeki oksidatif stresin artmig
oldugunu gosteriyor. Mahmood ve arkadaslarinin yaptigi calismada da sigaraya
maruziyeti olan bireylerin oksidatif stres diizeylerinin artmis oldugu bulunmustur.
Sigara ve bilesenleri, oksidatif dengenin bozulmasina ve oksidatif stresin artmasina
neden olarak hiicre hasar1 olusturur (Mahmood vd., 2007). Meme kanserli hastalarda
sigara ile oksidadif stres arasindaki iliskinin arastirildigi bir ¢alismada da; sigaraya
maruziyet ile plazma oksidatif stres diizeyinin artmis oldugu, antioksidan diizeyinin ise

azalmis oldugu bulunmustur (Nagamma vd., 2014).

Calismamizda annelerin siitlerindeki TAS diizeyi ile fiziksel egzersiz yapma
miktar1 arasindaki iligki incelendiginde, sigaraya maruz kalan grupta fiziksel egzersiz
yapma diizeyi arttikca TAS diizeyinin anlamli olarak arttigi goriildii (p<0.05). Bu iliski
sigaraya maruz kalmayan grupta da goriildii. Ancak anlamli degildir. TOS diizeyleri ise
her iki grupta da annelerin fiziksel egzersiz yapma miktar: ile negatif yonde iliski
gosterdi. Ancak istatiksel agidan anlamli degildir. OSI degerleri ise sigaraya maruz
kalan grupta fiziksel egzersiz yapma diizeyi arttik¢a anlamli bir azalma gostermistir
(p<0.05). Bu sonug; fiziksel egzersiz yapma durumunun ya da hareketli bir yasam
tarzinin, anne siitlindeki antioksidan diizeyi iizerine olumlu etkisinin oldugunu ve
oksidatif stresi azalttigini gostermektedir. Bu etki ozellikle sigaraya maruz kalan
kadinlarin oldugu grupta daha yiiksek derecede gozlendi. Sedanter bir yasam tarzina
sahip 76 obez ve 24 saglikli erkek ile yapilan bir ¢alismada, obez bireylerdeki ortalama
eritrosit CuzZn-SOD ve GSHPx seviyeleri kontrol grubundakilerden 6nemli derecede
diisiik bulunmustur (Ozata vd., 2003). Viicutta asir1 egzersiz esnasinda normalden 10

kat fazla oksijen tiikketimi olur. Asir1 oksijen tiiketimi ise ROS’un artisina neden
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olmaktadir. Ancak 1limli egzersiz ve hareketli bir yasam tarzi bireylerde antioksidan
parametreleri olumlu yonde etkiler (Skarpanska Stejnborn vd., 2001; Konig and Berg,
2002).

Anne siiti immiin faktorleri ve annenin egzersiz yapma durumu arasindaki
iligkinin arastirildigi ¢aligmalar mevcuttur. Ancak bu calismalarda parametrelerin,
annenin yakin zamandaki egzersiz yapma durumu ile iligkisine bakilmistir. Bu amacla
yapilan bir ¢alismada annelerin egzersiz yaptiktan sonraki 10., 30. ve 60. dakikalardaki
stit ornekleri karsilagtirilmistir. Calisma sonucuna gore egzersiz sonrasi 10 dakika i¢inde
IgA diizeyleri onemli bir diisiis gostermistir. Ancak egzersiz sonrast 30 ile 60.
dakikalarda alinan siitlerdeki diizeylerin kontrol konsantrasyonlarina geri dondiigii
belirtilmistir (Gregory vd., 1997). Baska bir ¢alismada laktasyon doneminde olan
kadinlar fiziksel egzersiz yapma diizeylerine gore sedanter grup ve egzersiz yapan grup
olmak {iizere iki gruba ayrilmislardir. Her iki gruptaki kadinlar 30 dakikalik egzersiz
programina dahil edilmis ve egzersiz sonrasi kadinlardan 10. ve 60. dakikalarda siit
ornekleri alinmistir. Alinan siit 6rneklerinde lizozim, laktoferrin ve IgA diizeyleri
Olciilmiistiir. Calisma sonucuna goére her iki gruptaki kadinlarin siitlerinde arastirilan
parametreler, hem 10. dakikada hemde 60. dakikada alinan siit 6rneklerinde egzersizle
birlikte degisiklik gostermemistir. Diizenli olarak egzersiz yapan kadinlarin egzersiz
stiresince kardiyovaskiiler fonksiyonlar1 sedanter gruptaki kadinlardan anlamli derecede

daha iyi seviyede oldugu belirtilmistir (Cheryl vd., 2003).

Laktasyon doneminde egzersiz ve etkileri {izerine yapilan ¢aligmalar mevcuttur.
Bu c¢aligmalarda 1limli egzersizin laktasyon performansini ve siit verimini artirdigi
(Lovelady vd., 1990), anne siitii laktik asit diizeyini artirdigi igin yenidogan
beslenmesini etkiledigi (Wright vd., 2002) ve dogum sonrasi involiizyon siireci ile anne
kilo kaybi iizerine olumlu etkilerinin oldugu belirtilmistir (Ballor and Keesey 1991;
Dewey and McCrory, 1994). Literatiir incelendiginde anne siitii i¢eriginin hareketli ya
da sedander uzun vadede yasam tarzi olarak degerlendirildigi bir c¢aligmaya
rastlanmamustir. Calismamizda bulunan sonu¢ bu agidan degerlendirildiginde 6zgiin

nitelik tagimaktadir.
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Calismamizda daha ¢ok hayvansal kaynakli beslenen annelerin siitlerindeki TAS
diizeylerinin, sigara dumanina maruz kalmayan kadinlarda sigara dumanina maruz
kalan kadinlara gore daha yiiksek oldugu bulundu (p<0.05). Calismamizin diger bir
sonucu da; yemeklerde ¢ogunlukla hayvansal kaynakli yag kullanan annelerin siitlerinde
sigara dumanina maruz kalmayan kadinlarin, sigara dumanina maruz kalan kadinlara
gore TAS diizeylerinin daha yiiksek oldugudur (p<0.05). Bu iki sonug birbirini
desteklemektedir. Bununla birlikte hayvansal kaynakli beslenen ve yemeklerinde
hayvansal yag kullanan annelerin sigaraya maruziyetle OSI diizeylerinin anlamli olarak
artmis oldugu bulundu (p<0.05). Bitkisel kaynakli beslenen annelerden alinan siitlerde
sigaraya maruziyet ile TAS arasinda anlamli bir farklilik gortilmedi.

SOD, katalaz ve GPx de dahil olmak tizere E, C, retinol ve B-karoten, bununla
birlikte laktofferin ve glutatyon ile diger antioksidan enzimler insan siitiiniin igerisinde
bulunur ve oksidatif hasarin zararli etkilerine karst koruma saglar (Friel vd., 2002;
Cubero vd., 2009). Insan organizmasinin antioksidan diizeyi besinler tarafindan
etkilenebilir. Zeytinyagi, domates, cilek, {iziim, kahve, cay, portakal ve diger
turunggiller, domates, havug, karpuz ile birgok meyve ve sebzede antioksidan vitaminler
bulunmaktadir (Cao vd., 1996). Meyve ve sebzeler icerdikleri antioksidan molekiiller
sayesinde bircok hastaliga karst koruyucu rol oynar (Pool-Zobel vd., 1997).
Premenopozal donemde yaslar1 18 ile 42 arasinda degisen kadinlar {izerine yapilan bir
calismada, beta-karoten alimi ve antioksidan durumunun arasindaki iliski arastirilmastir.
A vitamini diyeti uygulanan kadinlarin glutatyon peroksidaz, katalaz ve glutatyon
rediiktaz diizeylerinde anlamli olarak degisiklik meydana gelmistir (Omaye vd., 1996).
Kolostrum ve matiir anne siitii antioksidan diizeylerini karsilagtirmak i¢in yapilan bir
caligmada; ilk 7 giin icerisinde gelen kolostrumun antioksidan diizeyi bir aydan sonra
gelen matiir siittekine gore anlamli derecede yiiksek bulunmustur. Caligmada bulunan
ek bulgu ise; fazla sebze ve meyve tiikketen annelerin siitlerinin askorbik asit diizeyi
sebze ve meyveyi az tiikketen ya da hi¢ tilketmeyen annelere gore anlamli derecede
yiiksek olmasidir (Ma vd., 2016). Sigara kullanan 22 erkek iizerine yapilan bir
calismada katilimcilara ii¢ hafta boyunca sebze igceren burger ve meyve suyu verilmistir.
Bu donem ile diyette sebze ve meyvenin olmadigi donemdeki antioksidan parametreler
ve oksidatif stres gostergeleri karsilastirilmistir. Calisma sonucunda sebze ve meyve
tiiketilen diyet sonrasi antioksidan parametreler ve TAS diizeyinde artig goriilmiistiir.
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Ancak oksidatif hasar ve oksidatif stres belirteglerinde degisiklik olmamistir (Van den
Berg vd., 2001). Sigara kullanimi ve kotii beslenme aligkanligina sahip bireylerde
oksidatif stresin artmasma karsin, diyette sebze ve meyve alimmin antioksidan
kapasitesini artirdigin1 rapor eden baska calismalar da mevcuttur (Prior, 2003;
Takamatsu vd., 1995; John vd., 2002).

Calismamizda bulunan sonu¢ daha Onceki calismalarin  sonuglarini
desteklemektedir. Beslenme tarzinin etkisi bakimindan daha onceki ¢alismalarda rapor
edilen sonucun, anne siitiinde de benzer sekilde oldugu goriilmiistiir. Sigara dumanina
maruziyet hayvansal kaynakli beslenen anneleri, bitkisel kaynakli beslenen annelerden

antioksidan sistemleri ve oksidatif stres gostergeleri agisindan daha ¢ok etkilemektedir.

Calismamizin bir diger sonucu; sigaraya maruz kalan grupta anne yasi arttik¢a
TAS diizeyinin azalmis olmasidir (p<0.05). Ancak sigaraya maruz kalmayan grupta
anne yasi ile TAS diizeyi arasinda negatif yonde iligski olup anlamli degildir. Her iki
grupta da TOS diizeyleri ile anne yasi arasinda iliski goriilmedi. Yash bireylerde
oksidatif stresin geng bireylerden daha fazla olmasinin nedeninin yasa bagl olmadigi ve
kisinin beslenme bozuklugu, stres ya da sigaraya maruziyeti ile iliskili oldugu
belirtilmistir (Wang vd., 2007). Fakat diger faktorlerden ziyade, yasla birlikte oksidatif
stresin artti@in1 ve antioksidan parametrelerin azaldigini isaret eden calismalar da
mevcuttur (Tanabe vd., 2006; Wang vd., 2005; Lang vd., 1992). Her iki sekilde de
sebebi ne olursa olsun yas arttikca antioksidan diizeylerde azalma mevcuttur. Bu
calismada yas ile ilgili bulunan sonug; anne siitiindeki TAS ve TOS diizeyi saglikl
bireylerde anne yasindan fazla etkilenmez iken, sigaraya maruz kalan bireylerde anne

yast arttik¢a anne siitiindeki TAS diizeyinin azalmasidir.

Sonug olarak; sigaraya maruziyet viicudun diger dokularinda oldugu gibi anne
siitiinde de TAS diizeyini olumsuz etkileyerek OSI’ yi artirmaktadir. Anne yas1 arttik¢a
anne siitlinlin TAS diizeyi azalma gosterse de, bu durum sigaraya maruz kalan
kadinlarda daha siddetlidir. Fiziksel egzersiz yapma siiresi anne siitiiniin TAS diizeyini
olumlu etkilemektedir. Sigaraya maruz kalan kadinlarda fiziksel egzersizin bu yondeki
etkisi daha fazladir. Hayvansal kaynakli beslenen kadinlar ve yemeklerinde hayvansal
kaynakli yag kullanan kadinlarin, sigaraya maruziyet ile TAS diizeyleri azalmaktadir.
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Bununla birlikte OSI ise énemli derecede artmaktadir. Sigaraya maruziyet bu agidan
hayvansal kaynakli beslenen kadinlar1 bitkisel kaynakli beslenen kadinlardan daha fazla

etkilemektedir.

Bulunan bu sonuglar anne siitiinde TAS diizeyi ve dolayistyla OSI’ nin; annenin
yasi, annenin beslenme sekli ve fiziksel egzersiz yapma diizeyinden etkilendigini
gostermistir. Bununla birlikte bu faktorlerden etkilenme diizeyini sigaraya maruziyet

daha fazla artirmistir.
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5. ONERILER

Herhangi bir parametrenin anne siitiinde ¢alisilmis olma durumu diger dokulardan
daha azdir. Bu nedenle yapilan bu c¢alisma 6zgiin degeri yiiksek olan bir ¢alismadir.

Fakat bunun yaninda zorluklar1 da vardir.

Anne siitii numunesi toplama asamasinda goriisme yapilan annelere, anne siitii ve
faydalar1 (anneye-bebege), emzirme teknikleri, siitii artirmak i¢in yapilabilecekler ve
benzeri konularda egitim verilmesinin annelerin ¢alismaya katilma diizeyini artirdigi

gozlenmistir.

Anne siitii ¢calismalarinda numune toplama asamasi; Kolostrum c¢alisilacak ise
Kadin dogum kliniklerinde, matiir siit galistlacak ise il Saglik Miidiirliigiine bagh Saglik

Ocaklarinda yapilmasi uygun olacaktir.

TAS ve TOS diizeyi bir¢ok faktdrden etkilendigi i¢in olusturulan deney ve kontrol
gruplarindaki kisilerin yas araliklari, yasam tarzlari, beslenme sekilleri benzer

ozelliklerde olmasina dikkat edilirse daha nitelikli ¢aligmalar yapilmis olacaktir.
Anne siitli ile ilgili ¢caligmalar yapilacagi zaman anne siitii ile birlikte kan veya

idrar numuneleri alinarak iliskili parametrelerin karsilastirmali olarak yorumlanmasi

calismanin amacini daha kanitlanabilir yapacaktir.
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RECEP TAYYIP ERDOGAN UNIVERSITESI REETORLUGUNE
(Tip Fakiiltesi Dekanhn)

Recep Tayyip Erdogan (Tniversitesi Tip Fakiiltesi Temel Tip Bilimleri Tibhi Biyokimya
Anshilim Dah Ogretim Gérevlisi Prof. Dr. Adnan YILMAF sommlulufunds vapilacak olan
"Sigaraya Maruzivetin Anne Siti Total Anticksidan Diizeyi ve Total Oksidan Diizeyi Uzerine
Etkisi ” baghkh aragiumamn yapalsbilmesi igin Mudaritgimizin gorisi istenmektedir.

Birinci basamak safhk hizmetleri alaminda vapalacak olan fim arastumalarda Trbbi
Deontoloji Tazifi wve Hasta Haklan Yonetmelifine wyalmas: gerekmektedir. Aynca,
25012013 tarhli ve 28330 sayih Fesmi Gazete'de vayimlznan Aijle Hekimlizi Uyzulama
Yionemelizginin 31 inci maddesi, 5 inci fikrasinda belirilen "Aile bekimler, bakmakls
vikiimela oldufu vatsndaglara ait bilgi sistemninde tuttufn fim verilerin ilgii mevrnan
gergevesinde gizlilifing, buminlaging, gavenlifini ve mahremivetini saglamakls yikimbadir "
ki ile 01081998 tmrihli ve 23420 sayph Fesmi (razete'de yaymlaznan Hasta Haklan
Yonemelizi'nin "Bilgilerin Gizli Tumlmas" bashklh 23 dinci maddesi 1 inci Akrasmds
belirtilen "Saghk hizmetinin verilmesi sebabiyle edinilen bilgiler, kamon ile miksazde edilen
haller dizmda hichir sekilde agklanamaz" hikmime istinaden aile hekimlenine kayrth nifosla
ilgili veriler gahsm veya yasal vasizinin iznd olmadsn dginci kigilerle paylasilamaz Eonuya
iliskin olarak yapilsn deferlendinme neticesinde, arashrmacmin katlmncoilara kendi imkanlan
ile ulagmasz gersktizi karan alimmmstr.

Bunnnlz birlikte, sils saghf merkezinds gergeklesacek olan srastrmalards, bu merkezde
calizan personslden wve arasfrmaya katlscak hastalardan gooalln olduklanna dair belze
alimmasi, zile zaghi merkezinin islevisi ve givenilirliZzine zarar verilmemssi ve aile hekimler
ile sile zaghz elemanlsrmin onsyvi gergevesinde mesai saatled ve hizmeti aksammadsn bizzat
arashrma sahibi tarafimdan arashmmamn yarialmesi gerekmektedir.

Bu deferlendirmeler doZmltusunda yukarnda yver alan ilkelers bagh kalmak kosuliyls
arasomma izin talebi wyzun bulinmustor, Tamamlanan arasaomms rapom 2 omisha olarzk
Madirhigimize verilmesi gerekmekte olup, bir nishasn Halk Saghg Genel Madarazi oe
pinderilecektir. Ilgili kisiye dorumun bildirilmesi hosusumnda;
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AYDINLATILMIS ONAM FORMU

Sevgili anne,

Yenidogan i¢gin en ideal besin kaynag1 anne siitiidiir. Oyle ki bebeginizin ihtiyac1
olan her seyi size ait olan siitlinlizle saglayabilirsiniz. Bunu yaparken hic¢bir bedel
O0demeyip yani sira kendinize de fayda saglamis olacaksiniz. Bebeginizi emzirmenizin
size, bebeginize ve topluma birgok faydasi vardir. Bununla birlikte anne siitliniin
kalitesini etkileyen bazi etmenler bulunmaktadir. Bunlardan bir tanesi sigara olup
bebeginiz i¢in ¢ok degerli olan anne siitliniin kalitesini olumsuz etkilemektedir. Bu

durum yenidogan1 yagami boyunca etkileyecek ve ona zarar verecektir.

Planladigimiz c¢alismamizda yenidoganin en degerli besin kaynagi olan anne
stitiiniin Total Antioksidan Diizeyi ve Total Oksidan Diizeyi ile sigara kullanimi

arasindaki iliskiyi degerlendirecegiz.

Calismamiza katkida bulunursaniz memnun oluruz. Calisgmamiza katilan
annelerimiz diizenledigimiz anket sorularina cevap vererek, laboratuvar analizleri i¢in
bebeklerine verdikleri kendi siitlerinden 10 ml vermeleri gerekiyor. Verdiginiz bilgiler
sakli tutulacak ve sizden aldigimiz siit ornekleri calisma amaci disinda baska hicbir
analiz i¢in kullanilmayacaktir. Istediginiz takdirde ¢alisma sonuclar1 hakkinda size bilgi
verilecektir.

Recep Tayyip Erdogan Universitesi
Saglik Bilimleri Enstitiisii
Tibbi Biyokimya ABD

Calismaya katilmay1 kabul ediyorum
Adi Soyadi / Katilimer No:
Imza:

Irtibat Adresi/ Telefon:
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SIGARAYA MARUZIYETIN ANNE SUTU TOTAL ANTIiOKSIiDAN DUZEYI VE
TOTAL OKSIDAN DUZEYIi UZERINE ETKISI

DEGERLI KATILIMCI;

Bu calisma “Sigaraya maruziyet ile Anne siitiinde Total Antioksidan Diizeyi ve
Total Oksidan Diizeyinin belirlenmesi” amaciyla planlanmistir. Calisma Nesibe
YILDIZ tarafindan Prof. Dr. Adnan YILMAZ danigsmanliginda yiiriitilmektedir.
Calismaya katiliminiz planlanan aragtirmanin sonuca ulagsmasi agisindan olduk¢a 6nem
arz etmektedir. Vermis oldugunuz bilgiler, sadece bilimsel amach kullanilacak olup
baska kisi ya da kurumlarla paylasilmasi s6z konusu degildir. iletisim: Ogr. Gor.
Nesibe YILDIZ, Artvin Coruh Universitesi Saglik Hizmetleri Meslek Yiiksekokulu
ANNEYE AiT BILGILER SORU FORMU

1.Yas: ....................

3.Nerede yasiyorsunuz
il O ilge [J Koy
4. Yasadiginiz yerde kac yildir ikamet
ediyorsunuz
[J1-5yil L] 6-10 y1l
L1 11 y1l ve tizeri
5. Yasam sekliniz hangisine daha
yakindir

[ Hareketli bir yasam tarzi

[ ] Hareketsiz, duragan bir yasam tarzi
6.Diizenli fiziksel egzersiz yapiyor
musunuz?
[] Evet L] Hayir
7. Evet ise ne sikhikta fiziksel egzersiz
yapiyorsunuz?

Saat ( giinde / haftada/ ayda )

8. Daha cok ne tiir beslenme tarzina
sahipsiniz

[J Bitkisel kaynakli beslenme

[] Hayvansal kaynakli beslenme

(1 Her ikisi de

9. Yemek yaparken daha cok tercih
ettiginiz yag hangisidir

[ ] Hayvansal yag

L] Zeytin yag1

[] Zeytin yag1 disindaki bitkisel yaglar
(1 Margarin

10. Herhangi bir kronik hastaliginiz
var mi?

[ Evet (Liitfen
belirtiniz)............ccooevviiiiinn. ..

L] Hayir

11. Siirekli kullandiginiz ila¢ var m?

[1 Evet(Liitfen belirtiniz) [] Hayir
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GEBELIK VE BEBEGE AiT BILGILER SORU FORMU

1.Gebelikten onceki kilonuz nedir?
Latfen Belirtiniz......

2. Gebelik boyunca kac kilo aldinmiz?
Liitfen Belirtiniz

3. Gebeliginiz siiresince bunlardan
birini yasadiniz m?

[] Hipertansiyon [] Kabizlik

[] Gebelikte diyabet [J Hemoroid

(] Bobrek rahatsizliklann [ Kansizlik

[J Solunum problemleri  [1Bas agris1

4. Son iki gebeliginiz arasindaki siire
nedir?

Litfen Belirtiniz

5. Yapmis oldugunuz dogum sayisi

] Canli.....

[1Toplam

6. ilk dogum yaptigimzda kag
yasindaydiniz?

Litfen Belirtiniz

7. Bebeginizin dogum tarihi?

Lutfen Belirtiniz

8. Bebeginiz ka¢ haftalik dogdu?
Liitfen Belirtiniz......

9. Bebeginizin dogum agirhg?

Lutfen Belirtiniz

10. Dogum ne sekilde gerceklesti
(1 Normal [1 Sezaryen
11. Bebeginizin cinsiyeti nedir?

L] Kiz L1 Erkek

12. Bebeginizde herhangi bir saghk
problemi var m?

[IEvet

(Liitfen belirtiniz)

[] Hayir

13. Dogumdan hemen sonra emzirdiniz
mi?

[] Evet [] Hayir
14. Evet ise dogumdan ne kadar siire
sonra emzirmeye basladiniz?

Liitfen Belirtiniz......
15. Giinde kag¢ defa emziriyorsunuz?
[]1-5aras1 [J6- 10 arast

L1 11 ve tizeri

16. Siitiiniiziin yenidogan icin yeterli
oldugunu diisiiniiyor musunuz?

L] Evet L] Hayir

17. Bebeginize anne siitiiniin yaminda
ek besin veriyor musunuz?
L] Evet L] Hayir
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SIGARAYA KULLANIMINA AiT BILGILER SORU FORMU

1. Sigara kullaniyor musunuz?

[] Evet L] Hayir

2. Evet ise ka¢ y1ldir sigara

kullaniyorsunuz?

Latfen Belirtiniz......

3. Giinde kag adet sigara i¢iyorsunuz?

Latfen Belirtiniz......

4. Gebeliginiz siiresince sigara
kullandimiz m1?

[] Evet L] Hayir

5. Evet ise gebeliginiz siiresince giinde
kac adet sigara kullandimiz?

Litfen Belirtiniz......

6. Emzirme doneminde sigara
kullaniyor musunuz?

[] Evet [J Hayir

7. Evet ise giinde kac adet sigara
kullaniyorsunuz

Lutfen Belirtiniz.........

8.Emzirme doneminde sigara
kullaniyorsaniz bize siitiiniizii
vermeden ne kadar zaman once
sigara ictiniz
.................... Saat igerisinde
9. Birlikte yasadigimiz bireyler
icerisinde sigara kullanan var m?

[] Evet [] Hayir

10. Yasadigimiz ortamda sigaraya pasif
olarak maruz kaliyor musunuz?

L] Evet L] Hayir

11. Sigaraya pasif olarak maruziyetiniz
daha cok hangi ortamda gerceklesiyor

(] Ev ortaminda [ is ortaminda

LI Diger (litfen belirtiniz)..............

12. Sigara dumanina giinde ortalama
ka¢ defa maruz kaliyorsunuz

Lutfen Belirtiniz......

Adres ve telefonu:
Adi ve Soyadi (Katilimel No):
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