T.C.
AYDIN ADNAN MENDERES UNiVERSITESI
TIP FAKULTESI
COCUK SAGLIGI VE HASTALIKLARI ANABILiM DALI

PREMATURE BEBEKLERDE ANNE SUTU
ANALIZI ILE
BIREYSELLESTIRILMIS BESLENME VE
BUYUMENIN TAKIBI

UZMANLIK TEZi
DR. NiLAY TUGCE ISIK BAYAR

DANISMAN
Prof. Dr. Miinevver KAYNAK TURKMEN

AYDIN-2019



T.C.
AYDIN ADNAN MENDERES UNiVERSITESI
TIP FAKULTESI
COCUK SAGLIGI VE HASTALIKLARI ANABILiM DALI

PREMATURE BEBEKLERDE ANNE SUTU
ANALIZI ILE
BIREYSELLESTIRILMIS BESLENME VE
BUYUMENIN TAKIBI

UZMANLIK TEZI
DR. NiLAY TUGCE ISIK BAYAR

DANISMAN
Prof. Dr. Miinevver KAYNAK TURKMEN

Bu tez Adnan Menderes Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Birimi

tarafindan TPF-18053 proje numarasi ile desteklenmistir

AYDIN-2019



TESEKKUR

Severek yaptigim hekimlik meslegimin bir par¢asi olan asistan egitimi siirecimin iiziilerek de
olsa sonuna gelmis bulunmaktayim,

Tez danigmanim olarak tecriibesiyle, bilgisiyle yol gdsteren ve her daim yanimda destek olan
Prof.Dr. Miinevver Kaynak Tiirkmen hocama,

Egitimim siliresince devamli yol gosterici olup, egitimime siirekli destek olan ve manevi
destegini eksik etmeyen anabilim dali bagkanimiz Prof.Dr. Ayse Tosun hocama,

Klinik ¢aligmamizda yenidoganda klinik bilgi ve tecriibesiyle desteklerini eksik etmeyen
Dog¢.Dr. Abdullah Baris AKCAN hocama,

Yenidogan yogun bakim {initesinde tez ¢alismam sirasinda destek olan Dr.Ogr. Uyesi Ayse
ANIK hocama,

Asistanlik egitimimde bana yol gosterici olan, bilgileriyle bana katkida bulunan ve asistanlik
siirecimde bana destek olan tiim hocalarima,

Tezimde ekip olarak, bana yardime1 olan tiim yenidogan yogun bakim tinitesi ¢alisanlarina,
Tezimin istatistiksel analizlerinde yardimci olan Biyoistatistik Anabilim Dalina,

Egitim silirecimde kazandigim tiim giizel dostlarima ve arkadaglarima,

Bu siirecte destegini hic eksik etmeyen sevgili esim Burak Bayar’a,

Her zaman kocaman saf sevgisiyle giiclime gii¢ katan canim oglum Kuzey Bayar’a,

Ve her zaman yanimda olan canim aileme tesekkiirlerimi sunarim,

Iyi ki varsmiz. ..

Dr. Nilay Tugce ISIK BAYAR



ICINDEKILER

TESEKKUR ..ottt ettt ettt ettt I
ICINDEKILER ..ottt ettt ettt 11
SIMGELER ve KISALTMALAR DIZINI.......ccocoiviiniiiiieiininceneeeceeeeieieene, v
SEKILLER DIZINT ..ot VI
RESIMLER DIZINI......ooiiiiiiiiiiiiiiiieeiceee e VII
GRAFIKLER ..ottt VIII
TABLOLAR DIZINI. ..ottt IX
EKLER DIZIN. ..ottt XI
1. GIRIS VE AMAC ...ttt ettt eneeeas 1
2. GENEL BILGILER ....ccoutiiiiiiiiiiieieie ettt 3
2.1, YenidoZan DONEMI......cccuuiiieeriiiieeeiiiiee e ettt ee ettt e e ettt e e e ettt e e e et eeeeennnaaeeeennbeeeeennees 3
2.2. Anne Siitiiniin Bebege Yararlart ..........ccooooviiiiiiiiiiiiiieee e 4
2.3. Emzirmenin ANNEYE Yararlari.........ccccceeeriiiiiiiiiiiieeeiiieeeesiieeeeeieee e e siieeee e ineeee e 4
2.4. Anne Siitii ile T1gili TANIMIAL ...........cooiiviiieieeieeeceee et 5
2.5. Prematiire Bebek Beslenmesinde Anne Siitiniin Onemi ..............coccccoeeveveveirevenennne. 5
2.6. Anne Siitiiniin Sagilmast ve Saklanmast ...........cccceeeivriiiiiiiniiiieeeiee e 7
2.7. Prematiire Bebegin Anne Sttil ICerifi..........cocvvvvviviioieeieeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 10
2.8. Proteinin Prematiire Bebeklerde Kontraendike Oldugu Durumlar..............ccccccveeeeenes 11
2.9. Anne Siitiiniin Prematiire Bebek I¢in Onemi............ccooevvveoiveieeieeeeee e, 11
2.10. Prematiire Bebegin Yenidogan Yogun Bakim Unitesinde Beslenmesi ........................ 12
2.11. Prematiire Bebegin Bilylimesinin Takibi............cccccoeiriiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeiee e 12
2.12. Prematiire Bebegin Beslenmesinde Anne Siitiiniin Zenginlestirilmesi......................... 13
2.13. Anne Siitiinii Gliglendirilme Stratejileri...........ooceviiiieiiiiiiiiiiiiiiee e 15
2.14. Anne Siitlh ANalIZatOTIerT.....ccouviiiiiiiiiiie i 19
2.15. Anne Siitiiniin Osmolalitesi ve Prematiire Bebek Beslenmesindeki Etkisi................... 20
2.16. SONUG OlATAK......ccciiiiiiiiiie ettt e e e e e e e e e e e e e e e e araaaeeeaaeeeeenanssaeens 21
3. GEREC VE YONTEM ...ttt ettt 22
3.1. Anne SUtUNUN TOPlaNMASI........ceoeiiiiiiiiiiiie e e e e ee e e 23
3.2, ANNE ST ANALIZE .eeoririiiiiiiiiiieeeiee e 24
3.3. Anne Siitiiniin Hedeflenmis Guiglendirilmesi ..........cccvvvviiiiiiiiiiiiiiiiiieee e 25
3.4. Bebeklerin Bllylime Takibi..........cocoiiiiiriiiiiiiiiiiiceiic e 27

II



3.5. Laboratuvar Verilerinin InCelenmesi..........oveeeeeeeeee oo e 27

3.6. Istatistiksel ANAliZ RAPOTU..........coiveverieiieeieeeeeeeeeee e enne 29
4. BULGULAR ...ttt ettt ettt e et e et e et e e nabee e 30
4.1. Calismadaki Bebeklerin Demografik Verileri.........cccoocuveiiniiiiiieniiiiieeeiiieeeeiieeeee 32
4.2. Calismada Izlenen Bebeklerin Izlem SUreleri..............ocovveveveeveveeeiieeeeeeeeeeeennns 34
4.3. Ug Haftalik Izlemii Tamamlayan Bebeklerin Anne Siitii Analizleri ............................ 38
4.4. Tiim Prematiire Bebeklerin Anne Siitii Analizine Gére Hedeflenmis Beslenme I¢in
Gerekli Protein Thtiyaglart .............cocoovoviiiiiieieeeeee et 39
4.5. Hedeflenmis Gii¢lendirme ile Beslenen Bebeklerin Haftalik BUN Degerleri.............. 42
4.6. Ug Haftadan Kisa Siire Izlenen Pretermlerin Takip Siireleri Ve BUN Diizeyleri.......... 44
4.7. Calismada Izlenen Bebeklerin Biiyiimelerinin Incelenmesi................cccccovvevevenennnnnn. 45
4.8. Ug Hafta Izlenen Prematiire Bebeklerin Haftalik Verilerinin Degerlendirilmesi.......... 49
4.9. Anne Siitli Osmolalite DeZerleri.......c..ceiiiiiiiiiiiiiiiieeeiiiee e 54
5. TARTISMA . ..ottt ettt et e et e e st e e st e e saaee s 55
5.1, CalISMA STUIESI...uuuuviiiiiiieeeeeeeiiee e e e e e e e e e e e e e eta e e e e e e e e e e e aasaaeeeaeeeeeannnssaaaeaaaaans 56
5.2. Calismadaki Prematiire Bebeklerin Gebelik Yaslart...........ccccoeevviiiiinniiiiiiiiiiieee, 57
5.3. Prematiire Bebeklerin Calismaya Alinma Giin ve Haftalart.............ccoccceeeiiiinnnnnnne. 57
5.4. Prematiire Bebeklerin Dogum AZIrhiKIart ........c..oeoeeviiiiiiiiiiiiiiieeeeeeee e 58
5.5. Anne SUtH ANALZOTIEIT.c....eeiriiiiiiiieiiieeee e 58
5.6. Anne SUtH ProteINIeri ....co.ueiiiiiiiiiiieiiieieie e 59
5.7. Hedeflenen Giiglendirme ile Beslenme..............ccoooeviiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeee e 60
5.8. Metabolik Belirte¢ Olan BUN D@FETi........cceeeruiiiiiiniiiieeeiiieeeesiieee e e 62
5.9. Hedeflenmis Gii¢glendirme ile Beslenen Prematiire Bebeklerin Ortalama Agirlik
ATHSIATT oot e e e e e et e e e e e e e e e et ar e e e e e e e e e tarraaaaaaeeaeaanens 64
5.10. Giig¢lendirilen Anne Siitliinlin Osmolalite Degeri ...........ccevruviiieiiiiiieeeriiieeeeiieee e 66
S5.11. SoNUG Olarak........cvviiiiiiiiiiieiiiieeeee e e e e e e e e e aaeaaaa s 67
6. SONUC VE ONERILER ..ottt 69
To OZET ottt 71
8. ABSTRACT ...ttt ettt e et e et e e e e es 73
KAYNAKLAR .ottt ettt et e et e e nbbe e et e e sabeeeeaeee 75
EKLER .ottt ettt ettt et e e a e e ab e et e e e e 86

II



SIMGELER ve KISALTMALAR DiZiNi

WHO : Diinya Saglik Orgiitii

AAP : Amerikan Pediatri Akademisi

ACOG : American College of Obstetricians and Gynecologists Commitee

DDA : Diigiik Dogum Agirhig:

CDDA : Cok Diisiik Dogum Agirlikli

IDDDA : Ileri Derece Diisiik Dogum Agirligt

TND : Tirk Neonatoloji Dernegi

ESPGHAN : The European Society for Paediatric Gastroenterology Hepatology
and Nutrition

NEK : Nekrotizan Enterokolit

ROP : Prematiire Retinopatisi

BPD : Bronkopulmoner Displazi

CDC : Centers for Disease Control and Prevention (ABD Hastalik Kontrol

ve Korunma Merkezleri)

HMA : Human Milk Analyzer

GH : Gestasyonel Hafta (gebelik yas1)
NSVY : Normal Spontan Vajinal Yol
C/S : Sezeryan

APGAR : Activity-Pulse-Grimace-Appearence-Respiration
TPN : Total Parenteral Nutrisyon

g : gram

Osm : osmolalite

cm : santimetre

ml : mililitre

ALL : Akut Lenfoblastik Losemi
AML : Akut Miyeloblastik Losemi
BUN : Kan Ure Nitrojen

1Y%



NIRS
MIRS
GIS
0/G
SS

: Near Infrared Spectrophotometry
: Mild Infrared Spectrophotometry
: Gastrointestinal sistem

: Orogastrik sonda

: Standart sapma



SEKILLER DiZINi

Sekil 1. Anne siitiinii sagma Oncesi sterilizasyon onerileri CDC (The Centers for Disease

Control and PreVENTION).........eiiiiiiiiiiiiiiiee e e ettt e e e e ee e e e e e e e e e eabraaeeeeeeeesenansaareeeaaeans 8
Sekil 2. Prematiire bebeklerin takibindeki akis $Emast .............cceeeeviiiiiiiiiiiieieeeeeeiiiieeeeeeee, 22
Sekil 3. Hedeflenmis giiclendirme uygulama akis $emast ...........ccceeeevviiiieeniiiieeeniiiiee e, 26
Sekil 4. Prematiire bebek se¢iminde akis SEMasI...........ccccvvviiiiiieiiiiiiiiiieieee e 31
Sekil 5. Pretermlerin izlem stiresi ak1$ SEMASI.........ccceeeieiiuiiiiiiieeeeeecciiieeee e e e 35

VI



RESIMLER DiZiNi

Resim 1. Gebelik yas1 >24 hafta prematiire bebeklerin biiyiime takibinde kullanilan Fenton

DUYTME E©FTTLOTT ..eeeniviiieeeiiiie ettt e ettt e e e et e e e et eeeeensbaeeeeenbaeeeeenesaeeeas 13
Resim 2. EOPIrotin®.........c.oooiiiiiiiiicee e 16
Resim 3. Protein Supplement®..............ccooviiiiiiiiicecceceee e 16
Resim 4. Buzlukta saklanan anne SUtIeri............ccoueiiiiiiiiiiiiiiiiiii e 23
Resim 5. Buzdolab1 rafinda saklanan anne SUtIEri.............oooiiiiiiiiiiiiiieeniiiiee e, 24
Resim 6. Anne stitlerinin 1STIMaST......cooueiiiiiiiiiiiiiii e 24
Resim 7. Miris — Miris Holding AB, Uppsala, Sweden............cccooeoiiiieniiiiiieniiiieeeeiieeeee 25
Resim 8. Abbott Architect C8000 spektrofotometrik cihazi...........cccceeevviiiiieniiiiiiiiiiiineen, 28
Resim 9. Advanced 3250 OSMOMEtre CINAZL.....c....eoviieiiiiiiiiiieiiecce e 29

VI



GRAFIKLER

Grafik 1. Caligmaya alinan prematiire bebeklerin annelerinin gebelikte gecirdigi hastaliklar

Grafik 2. Bebeklerin haftalik BUN degerleri grafigi (n=12)........cccceevviiiiiiniiiieiiiieeeee 43

Grafik 3. Ug haftalik takibini tamamlayan bebeklerin izlem siiresince BUN degerleri grafigi

(1l 1) ISP PSRRI 44
Grafik 4. Birinci haftada bebeklerin aldig1 toplam protein bilesenleri (n=12)...................... 49
Grafik 5. Ikinci haftada bebeklerin aldig1 toplam protein bilesenleri (n=12)........................ 51
Grafik 6. Ugiincii haftada bebeklerin aldig1 toplam protein bilesenleri (n=12)..................... 53

VIII



TABLOLAR DiZiNi

Tablo 1. TND 2018 prematiire bebegin anne siitii giiclendirme Onerisi ............ccceevvvveeennnnen. 15
Tablo II. ESPGHAN 2010 prematiire bebegin anne siitii gliclendirme onerisi..................... 15
Tablo II1. Eoprotin® ve Protein Supplement® protein igerigi ...........oovevvevveeriereeeeierieeneneen. 16
Tablo IV. Ayarlanabilir giiclendirmede metabolik cevap BUN degeri.........ccccceeevvvireeennnne. 18

Tablo V. Aslanoglu ve ark.’nin 6nerdigi ayarlanabilir giiclendirmede basamaklandirma..... 18

Tablo VI. Anne siitiiniin osmolalite degisiklikleri ...........ccccviiieiiiiiiiiiiiiiiie e, 20
Tablo VII. Calismada izlenen bebeklerin 6zellikleri (n=24) ..........cceevviiiiiiniiiieeiiieeeee 33
Tablo VIII. Ug haftadan kisa siire izlenen prematiire bebeklerin izlem siiresi (n=12)........... 36
Tablo IX. Ug haftalik takibi tamamlanan bebeklerin demografik dzellikleri (n=12)............. 37

Tablo X. Bebeklerin hedeflenmis giiclendirme ile beslenmeye baglama — bitis zamanlar1

Tablo XI. Haftalik anne siitii analizi ile bulunan besin degerleri (n=12) ...........ccoccvvreeennne. 38

Tablo XII. Bebeklerin takip edildikleri siire igerisinde aldiklar1 Eoprotin® ve Protein
Supplement® miktarlart (2/gUn) (N524) ....co.eeveereereeeeeeeeeeeeeeeeee et 40

Tablo XIII. Bebeklerin anne siitiindeki protein igerigi, Eoprotin® ve Protein Supplement®

Tablo XIV. Bebeklerin hedeflenmis protein ihtiyacina gore aldigi Eoprotin® ve Protein

Supplement® miktarlarinin karsilagtirtlmast (N=12).......ovieviovieieieeieceeeeeeeeeeee e 42
Tablo XV. Izlem siiresi ii¢ haftadan kisa olan prematiire bebeklerin BUN dzeyleri ............. 45

Tablo XVL. izlem siireleri {i¢ haftadan kisa olan prematiire bebeklerin ortalama giinliik agirlik

ATTISLATT (NTT12) ittt e e ettt e e e et e e e et e e e e e bt aeeeenbaeaeeennees 46
Tablo XVII. Bebeklerin haftalik antropometrik dl¢iimlerinin karsilastirilmast (n=12)......... 47

Tablo XVIII. Bebeklerin haftalara gore giinliik agirlik artis1 ve karsilastirilmasi (g/giin)

IX



Tablo XIX. Bebeklerin haftalara gore boy ve bas ¢evrelerindeki artislar ve karsilastirilmasi

Tablo XX. Protein Supplement® alan ve almayan bebeklerin giinliik agirlik artisi, hedeflenen

protein ve birinci hafta sonunda kontrol BUN degeri iliskisi (n=12)........cccccvvieviiiiieennnnnnnn.. 50

Tablo XXI. Ikinci hafta Protein Supplement® alan ve almayan bebeklerin giinliik agirlik
artis1, hedeflenen protein diizeyleri ve kontrol BUN diizeyleri iligkisi (n=12)....................... 52

Tablo XXII. Ugiincii hafta Protein Supplement® alan ve almayan bebeklerin giinliik agirlik

artis1 ve hedeflenen protein diizeyleri iliskisi (N=12) .......cooiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeee e 54
Tablo XXIII. Gii¢lendirilen anne siitiiniin haftalik osmolalite degerleri (n=12)................... 54
Tablo XXIV. Benzer ¢alismalardaki prematiire bebeklerin anne siitii protein igerigi........... 60



Ek 1. Etik kurul onam formu

EKLER DIiZiNi

Ek 2. Bilgilendirilmis goniillii onam formu ..........covoiieiiiiiiiiiiiiiiciic e

Ek 3. Olgu rapor formu / veri takip fOrmMuU .........ccueiiiiiiiiiiiiiiieeceiee e

XI



1. GIRIS VE AMAC

Anne siitii bebegin biiylime ve gelismesi i¢in uygun bir bilesime sahiptir. Anne siitii
ile beslenme tiim yenidoganlar igin &nerilmektedir ve Diinya Saglik Orgiitii (World Health
Organization: WHO), Amerikan Pediatri Akademisi (AAP), American College of Obstetricians
and Gynecologists Commitee (ACOG) ilk 6 ay sadece anne siitiinii tiim bebeklere onermektedir
[1-4]. WHO iki yasina kadar ek gidalarla anne siitiinii desteklerken, AAP en az bir yasina kadar
desteklemektedir [2]. Yenidogan bebeklerde anne siitii ile beslenme ve beslenme siiresi arttikca
norogelisimsel olarak bebeklerde kognitif gelisimde artis saptanmistir [5]. Ergenekon ve
ark.’larinin ¢aligmasinda, gebelik yas1 <32 hafta olan ve ayarlanabilir giiclendirme ile beslenen
pretermlerde uzun donem sonuglar1 incelenmis ve Bayley zeka ve psikomotor test puaninin
daha iyi oldugu goriilmiis [6]. Preterm dogan adodlesanlarin degerlendirildigi bir baska
caligmada, beyin ve kaudat ¢ekirdek boyutu ve biligsel fonksiyonlarin yenidogan dénemindeki
besin miktari ile iliskili oldugu gosterilmis [7].

Prematiire bebeklerde de anne siitii ile beslenme desteklenmeli, enteral beslenmeye
baslayincaya kadar anne siitii sagilmalidir. Prematiire bebeklerin anne siitii proteini laktasyonun
ilk birka¢ haftasindan sonra diismeye baslar ve hizli biiyiiyen prematiire bebegin ihtiyaglarini
karsilamada yetersiz kalir [8, 9]. Prematiire yenidoganlar annelerinin siitiiyle beslenirken,
bliylime hizinin fetusun biiyiime hizina benzer olmasi amaglanir; ancak yasamin ikinci ve
ticiincii haftasindan sonra prematiire anne siitiiniin protein, kalsiyum, fosfor ve magnezyum
konsantrasyonunda belirgin diislis oldugu ve ¢ok diisiik dogum agirlikli (CDDA) bebeklerin
beslenme gereksinimlerini karsilamadigi gozlenmistir [10].

Anne siitiiniin giiclendirilmesinde Tiirk Neonataloji Dernegi’nin (TND) ve The
European Society for Paediatric Gastroenterology Hepatology and Nutrition’nin (ESPGHAN)
onerileri dogrultusunda c¢esitli yontemler gelistirilmistir [8, 11, 12].

Anne siitiiniin giiclendirilmesinde iki yontem bulunmaktadir:

1. Standart gii¢lendirme: 100 ml anne siitiine 4 6lgek (1.1 g proteine esdeger) Eoprotin®
eklenerek giiclendirme yapilir. Bu yontemle giiglendirme Oncesinde ve sonrasinda

giiclendirmenin biiyiime {lizerindeki etkisini takip etmek i¢in kullanilan bir standart yontem

yoktur.



2. Bireysellestirilmis giiclendirme: Bu giiclendirme iki sekilde yapilmaktadir. Ayarlanabilir
ve hedeflenmis gii¢lendirme olarak yenidogan yogun bakim tiinitelerinde uygulanmaktadir

8, 13, 14].

Ayarlanabilir gii¢lendirmede prematiire bebegin haftalik kan BUN degeri izlenerek,
anne siitii Eoprotin® ile giiglendirilir; BUN degeri <10 mg/dl ise ek protein verilir [15].
Hedeflenmis giiclendirme de ise prematiire anne siitiiniin aralikli analizi ile TND ve/veya

ESPGHAN onerisine gore protein miktar1 hesaplanarak giiglendirme yapilir [14].

Orta kizilotesi spektroskopinin anne siitiindeki makro besin igerigini belirlemek
icin kullanigh bir analitik yontem oldugu kanitlanmistir. Klinigimizde kullandigimiz MIRIS-
Human Milk Analyzer (HMA) cihazinda, orta kizilotesi spektroskopi kullanilmaktadir. MIRIS
ile anne siitiindeki protein, yag, karbonhidratin ayni anda 6l¢timii yapilabilmektedir [16].

Giiclendirme yapilirken dikkat edilmesi gereken bir diger husus da osmolalitedir.
Anne siitliniin osmolalitesi 400-480 mOsml/L arliginda tutulmalidir. Yiiksek osmalalitedeki
mamalarla nekrotizan enterokolit (NEK) goriilme olasilig1 artmaktadir ve 480 mOsml/L iist
sinir olarak on goriilmektedir [17, 18].

Biitlin bu bilgilerin 15181nda, prematiire bebegin biiylime ve gelismesinin fetusun
biliylime ve gelismesine yaklagmast i¢in, giiniimiizde enteral beslenme desteginin ESPGHAN’1n
ve TND’nin 6nerileri dogrultusunda yiiriitiilmesi gerekmektedir [8, 9].

(Calismamizin amaci:

1. Prematiire bebeklerde anne siitii analizi ile hedeflenmis beslenme uygulanmast,
2. Ayarlanabilir giliglendirme ile hedef BUN (10-16 mg/dl) degerlerine ulasilip
ulagilamayacaginin arastirilmasi,

3. Hedeflenen beslenme ile biiylimenin izlenmesidir.



2. GENEL BiLGIiLER

Anne siitii bebegin biliylime ve gelismesi i¢in uygun bir igerige sahiptir. Diinya
Saghk Orgiiti (WHO), Amerikan Pediatri Akademisi (AAP) ve American College of
Obstetricians and Gynecologists Commitee (ACOG) tiim bebeklerin ilk alt1 ay sadece anne
siitiiyle beslenmesini 6énermektedir [1-4]. WHO ek gidalarla birlikte iki yasina kadar, AAP en
az bir yasia kadar anne siitliiyle beslenmeyi desteklemektedir [2]. Prematiire ve ¢ok diisiik
dogum agirlikli (CDDA) bebeklerde de anne siitii ile beslenme desteklenmeli; bu nedenle bebek

enteral beslenmeye baslayincaya kadar anne siitii sagilmalidir [8, 9].

2.1. Yenidogan Donemi

Dogumdan sonraki ilk 28 giin yenidogan donemidir. Bu ddnem intrauterin
yasamdan ekstrauterin yasama gecisin gergeklestigi, bir¢ok fizyolojik ve biyokimyasal
degisikligin yasandig1 bir uyum saglama donemidir. Yenidogan donemi ayni zamanda mortalite
ve morbiditenin yliksek oldugu yasamin en riskli ddnemlerinden biridir. Yenidogan déneminde
yasanan sorunlarin bir¢ogu asfiksi, erken dogum, konjenital anomaliler ve dogumun

istenmeyen etkilerine bagli uyum problemleri nedeniyle olusur [19].

2.1.1. Zamaninda Dogum ve Term Bebek
Son adet tarihinin ilk giiniinii takiben gebelik yas1 37 %7 - 38 7 hafta arasinda dogan

bebekler erken term, 39 %7 - 40 97 hafta arasinda dogan bebekler term, 41 %7 - 41 ¢7 hafta

arasinda dogan bebekler ise ge¢ term olarak tanimlanir [20].

2.1.2. Prematiire Bebek

Prematiire bebek, 37’inci gebelik yasi tamamlanmadan 6nce canli dogan bebektir.

e 28 haftanin altinda dogan bebekler ¢ok ileri derecede prematiire,
e 28-32 hafta arasinda dogan bebekler ileri derecede prematiire,

e 36-37 hafta arasinda dogan bebekler ge¢ prematiire olarak tanimlanir [21, 22].



2.1.3. Dogum Agirhigina Gore Smiflandirma
Normal dogum agirlig1 2500 — 4000 g olup; dogum agirlig1 >4000 g olan bebekler
makrozomik olarak tanimlanir [23].

Diisiik dogum agirhig::

e Dogum agirlig1 <2500 g bebekler diisiik dogum agirlikli (DDA),
e Dogum agirlig1 <1500 g bebekler ¢cok diisiik dogum agirlikli (CDDA),
e Dogum agirligi <1000 g bebekler ileri derecede diisiik dogum agirlikli (IDDDA) bebekler

olarak tanimlanir [22].

2.2. Anne Siitiiniin Bebege Yararlar

Anne siitii ile beslenen bebeklerde ileri donemde otit, gastroenterit, alt solunum
yolu enfeksiyonu gibi enfeksiyonlara bagli hastanede yatis sikligi ve siirelerinin azaldigi
saptanmis [12]. Ailede atopi Oykiisli varliginda, en az 3 ay anne siitli alanlarda hi¢ almayanlara
gore atopi riskinin azaldig1 ve benzer sekilde astim riski olan 10 yasindan kii¢iik cocuklarda

astim riskinin belirgin azaldig: bildirilmis [24].

Anne siitii alan bebeklerde obezite riskinin azaldigi, hem tip I hem de tip II
diyabetin daha az goriildiigii saptanmis[12]. En az alt1 ay anne siitii ile beslenen bebeklerde orta
derecede de olsa akut lenfoblastik 16semi (ALL) ve akut myeloblastik 16semi (AML) riskinin

azaldig1 saptanmis [4]. Emzirme ile ani bebek 6liimlerinin azaldig bilinmektedir [4].

Anne siitiiyle beslenme prematiire bebeklerde nekrotizan enterokolit (NEK), gec
sepsis sikligini, prematiire retinopatisi sikligr ve siddetini, yogun bakimda kalma siiresini

azaltirken pretermlerin norogelisimsel skorlarinin artmasina neden olmakta[4]dir [4, 25, 26].

2.3. Emzirmenin Anneye Yararlar

2.3.1. Erken emzirmenin yararlari
Emzirme, dogum sonrasi uterus kasilmasi saglayarak kanamay1 azaltir, annenin

stresini azaltir, dogum sonras1 agirlik kaybini kolaylastirir, olasi bir gebeligi geciktirir [20].



2.3.2. Emzirmenin siirdiiriilmesinin anneye yararlari
Emzirmenin siirdiiriilmesi ile annenin dogum sonrasi adet gérmesi engellenirken,

yag depolanmasi, tip 2 diyabet, kalp damar hastaliklar1 ve over kanseri riski azalir [20]

2.4. Anne Siitii ile flgili Tanimlar

2.4.1. Kolostrum
Kolostrum, dogumdan sonra ilk 5 giin az miktarda salgilanan, laktoz igerigi diistik,
salgisal IgA, laktoferrin, 16kosit ve biiyiime faktorleri ve minerallerden zengin, immiinolojik ve

trofik acidan giiclii, sarimsi renkte bir siittiir [27].

2.4.2. Gegis siiti
Dogumdan sonra yaklasik 5. glinden 2. haftaya kadar iiretilen anne siitii gecis
stitiidiir. Kolostruma gore miktar1 biraz daha fazladir. Zamanla protein igerigi diiserken, yag,

laktoz ve karbonhidrat igerigi artar [27].

2.4.3. Olgun siit
Dogumdan sonra ikinci haftadan itibaren iiretilen siittiir. Postpartum 4-6 hafta sonra

tamamen olgun siit olur [27].

2.5. Prematiire Bebek Beslenmesinde Anne Siitiiniin Onemi

Prematiire bebeklerde laktasyonun ilk birka¢ haftasindan sonra ilerleyen
donemlerde anne siitiiniin protein igerigi diismeye baslar ve hizli biiyiiyen prematiire bebegin
ihtiyaglarin1 karsilamada yetersiz kalir [28-31]. Prematiire yenidoganlar annelerinin siitiiyle
beslenirken, biiylime hiz1 uterustaki fetusunkine benzer sekilde olmalidir. Bununla birlikte
yasamin ikinci ve liglincli haftasindan sonra bazi énemli besinlerin (protein, kalsiyum, fosfor
ve magnezyum) konsantrasyonunda belirgin bir diislis oldugu ve bu siitiin CDDA bebeklerin
beslenme gereksinimlerini karsilamadigl gozlenmistir [32-34]. Simpson ve ark.’nin anne siitii
analiz cihaziyla yaptig1 dondr anne siitii ile ilgili ¢alismada da dondr anne siitiinde prematiire

gelisimi icin yetersiz kalori oldugu gosterilmistir [35].



Klinigimizde yapilan bir calismada, dogum agirliklar1 <1500 g 77 prematiire
bebegin biiyiimeleri taburculukta, postkonsepsiyonel 40. haftada ve 6, 12, ve 24. ayda
degerlendirilmis; taburcu olurken boy ve bas cevresi persentil degerlerinin, dogumdaki
persentil degerlerinden diisiik oldugu ve bu diisiikliigiin diizeltilmis altinc1 aya kadar devam
ettigi, yasitlarint ancak ikinci yasta yakalayabildigi goriilmiistiir. Bu ¢alismada <1500 gr dogan
pretermlerin Yenidogan Yogun Bakim Unitesinde yattig1 siirecteki beslenmelerinin tekrar

gbzden gegirilmesi sonucuna varilmistir [36].

Klinigimizde yapilan diger bir calismada, preterm-term yenidoganlarin anne
siitlinlin analizinde laktasyonun 3, 7 ve 14. giinlerinde alinan anne siitii 6rneklerinde, anne
stitiiniin karbonhidrat, enerji, total solid, yag i¢eriginin giderek arttig1 ancak protein igerigindeki
azalmanin istatistiksel olarak anlamli olmadig1 saptanmistir. Bu ¢alismamiz sonucunda da anne

slitiiniin protein i¢eriginin arttirilmasi gerektigi gorilmustiir [37].
Emzirmenin yararlar1 konusunda bugiine kadar yapilan bir¢ok ¢aligmada;

e Enfeksiyoz diare ve akut otitis media gibi enfeksiyonlarinin gériilme sikliginin az oldugu,

e Formiil mama ile beslenen pretermlerde 13-16 yaslarinda diastolik kan basincinin yiiksek
oldugu, anne siitii ile beslenenlerde ise eriskin donemde total kolesterol diizeyinin daha
diistik, arteryel esnekligin daha iyi, obezite ve tip 2 diyabet riskinin diisiik oldugu,

e Anne siitii ile beslenen bebeklerde, inek siitli ile beslenenlere gore egzama gibi alerjik
reaksiyonlarin daha az oldugu,

e ALL riskinde kii¢lik ama anlamli bir azalma oldugu bilinmektedir [12, 24, 38, 39].

Norogelisimsel olarak annenin zekasina gore diizeltme yapildiginda, anne siitii ile
beslenme ve beslenme siiresinin artmasi ile kognitif gelisimde artis saptanmustir [12, 38, 40].
Anne siitii ile beslenen ve protein ihtiyact desteklenen bebeklerin 8 yasindaki okul basarilarinin
perinatal donemdeki biiylime egrileri ile orantili oldugu goézlenmistir [13].

Diisiik dogum agirlikli prematiire yenidoganlarda anne siitii, bebege kisa ve uzun
vadede koruyucu etkiler saglayan sayisiz biyoyararlanimi olan bilesenleri iceren dnemli bir

besin kaynagidir [28, 32].

Standart giiclendirme grubundaki bebeklere kiyasla, hedeflenmis gii¢clendirme
uygulanan bebeklerin taburculuk sirasindaki agirlik ve boy biiylime oranlar1 daha yiiksek

olmasina karsin, hastanede kalis siireleri gruplar arasinda benzer saptanmistir [41].



Prematiire bebeklerde uzun donem ve yiiksek dozda verilen intravenoz
aminoasitlerin toksik oldugu bilinmektedir. Hiperamonyemi, metabolik asidoz basta olmak
tizere ¢esitli etkileri goriilmekle birlikte, prematiire bebeklerin hayatin ilk giinlerinde protein
alimi biiyiime ve gelisme acisindan dnemlidir. Prematiire bebeklere verilen proteinin kademeli
olarak arttirllmas1 gerekmektedir. Yapilan ¢alismalarda 3 gr/kg/g protein aliminin giivenli

oldugunu gostermektedir [25].

2.6. Anne Siitiiniin Sagilmasi ve Saklanmasi

Prematiire beslenmesi i¢in toplanan anne siitiiniin yanlis toplanmasi, depolanmasi
ve hazirlanmasi, insan siitiiniin antimikrobiyal ve besin oOzelliklerini olumsuz yodnde
etkileyebilir.

2.6.1. Siit toplama

Is, hastalik veya anne ya da bebegin hastanede yatmasi gibi durumlarda anne
slitiiniin annenin memesinden elle, manuel pompa veya elektrikli pompa ile sagilmasidir [38].
Elektrikli go6glis pompalari, anneler tarafindan mekanik pompalardan veya manuel
pompalardan daha verimli olarak ifade edilir ve daha iyi tolere edilir [8].

Anne siitii steril olmamasina ragmen daha fazla bakteri tiremesini engellemek i¢in
anne asagidaki toplama teknigini O6grenmelidir: her siit sagma isleminden once ellerin
yikanmasi, anne gogsilinde agik enfekte yaralarin olmamasi, siit pompasinin siit ve gégse temas
eden tiim parcalariin sokiilerek gerekirse firca yardimi ile yikanmasi, siit ekipmanlarinin 15-
20 dakika kaynatilarak yikanmasi ve pargalarinin kurutulmasi, siit saklama ve tagima kaplariin

giizelce temizlenerek siitiin yerlestirilmesi 6nemlidir [42-44].



Ellerin 20 saniye sabun ve su ile yikanmasi

Siit sagma pompasinin parcalarina ayrilip dezenfekte edilerek
yikanmast

Temiz pargalarin tekrar birlestirilmesi

Steril siit saklama kaplarinin hazirlanmasi

Meme ucunun ve aerolanin temizlenmesi

Siit pompasinin memeye yerlestirilip siitiin sagilmasi islemine
baslanmasi

Sagilan siitiin etiketlenip uygun kosullarda saklanmasi

Siit sagma pompa setinin temizlenmesi

Sekil 1. Anne siitlinii sagma Oncesi sterilizasyon onerileri CDC (The Centers for Disease Control and
Prevention)



2.6.2. Siitiin depolanmasi

Anne siitiiniin toplanip saklanmasinda ¢esitli materyaller kullanilmaktadir. Cam
(Pyrex) ve sert plastik (polipropilen) kaplar onerilir, ¢linkii temizligi ve kullanimi kolaydir.
Toplama kaplar1 sicak sabunlu suyla temizlenmeli, durulanmali ve her kullanimdan sonra

havayla kurutulmalidir [45].

Uygun sartlarda sagilan ve uygun transportla getirilen anne siitlerinin kondugu
posette veya kapta bebegin adi, tibbi kayit numarasi, toplanma tarihi ve saati ile birlikte
etiketlenmelidir. Suya maruz kaldiginda bulasmayacak ve yikaninca ¢ikmayacak kalemler
kullanilmalidir. Siit, beslenmeden once hemsire ya da diger belirlenmis personel tarafindan
baska bir kaba aktarilirken her bir siringa uygun sekilde etiketlenip beslenmeden once, etiketli
stitteki bilgiler bebegin isim bandina gore dogrulanmalidir. Etiketlenmemis siit kab1 hicbir

kosulda bir bebege asla verilmemelidir [46].

2.6.3. Siitiin saklanmasinda uygun sicakhik
Sagilmis anne siitiiniin saklandig1 ve bekledigi sicaklik énemlidir ve bu sicaklik
degeri anne siitiinlin dis ortamdaki dayaniklilik siiresini belirler [45, 47]. Kuzey Amerika Anne

Siitii Bankas1 Birligi’nin siitiin depolanmasi i¢in 6nerdigi optimal sicaklik ve bekleme siiresi;

e (Odaisisinda & 25°C 2 4 saat
e Buzdolabinda 2 4°C & 96 saat
e Dondurulmus olarak 2 -18°C 2 6-12 aydir [48].

Meredith ve ark., 4°C'de saklanan anne sitiiniin 0, 24, 48, 72 ve 96. saatlerde
yapilan analizlerinde osmolalite, toplam bakteri koloni sayisi, salgisal IgA, laktoferrin ve yag

konsantrasyonlarinin énemli 6l¢iide degismedigini gostermislerdir [49].

Ali Faraghi ve ark., anne siitiinlin -20°C'de dokuz ay boyunca depolanmasi ile pH
ve bakteri sayisinin azaldigini, ancak temel makro besinlerin ve immiinoaktif bilesenlerin

korundugu gostermislerdir [50].

Dondurulmus anne siitii 1lik su igerisinde, koruyucu kabiyla 20-30 dakikay1
gegmeyecek sekilde, yaklagik 37°C sicakliga kadar ihitilabilir. Biiyiik miktarlarda insan siitiinii
isleyen hastane siit laboratuvarlarinda, laboratuvar boncuk banyosu kullanimu siit ¢dzdiirme igin

etkili ve giivenli bir yontemdir. Hizli 1sitma veya mikrodalga firin, anne siitliniin immiinolojik



ve beslenme 6zelliklerini olumsuz yonde etkiledigidenr, siit ¢oziildiikten sonra 24 saat i¢inde

tamamen kullanilmalidir [47].

Dondurulmus anne siitiiniin 1sitilmasinda yenidogan yogun bakim iinitelerinde
kullanilan biberon 1siticilar1 da kullanilabilir. Ayn1 anda bir¢ok anne siitlinlin 1sitilmasi, kuru

hava ile steril kosullarda hizl1 1sitilmasini saglar [51, 52].

2.6.4. Anne siitiiniin 6rnekleme oncesi hazirh@

Dondurulmus anne siitii ile ¢alisilirken g6z onlinde bulundurulmasi gerekenleri
Fush ve ark. belirtmislerdir: Dondurulmus anne siitii ¢oziindiikten sonra, krema olusumu
sonucu siitiin katmanlara ayrilmasi, anne siitiindeki yagin uzun siire saklandig1 kabin duvarina
yapismast nedeniyle, bebege verilen anne siitiiniin yag igeriginin azalmasi, aktarim ve
depolama sirasinda anne siitiinlin kaybi1 ve donma ¢dzlinme sirasinda bazi enzimatik
aktivitelerin bozulmasidir [53]. Bu nedenle belirtilen kayiplarin 6niine gecebilmek i¢in, yogun
bakim iinitelerinde anne siitiiniin deneyimli personel tarafindan hazirlanmasi, dondurulmus

anne siitiinlin ¢ézlindiikten sonra hafifce karistirilmasi 6nerilmektedir [54, 55].

2.7. Prematiire Bebegin Anne Siitii Icerigi

Prematiire bebekler i¢in anne siitiiniin avantajlari, whey protein oraninin yiiksek
olmasi disinda, yag, ¢inko ve demir emiliminin fazla olmasi, renal soliit yiikiiniin diigiik olmasi,
antienfektif faktorlerin varligi, NEK ve ge¢ sepsisi Onlemesi ve anne bebek arasinda iletisim

saglamasi olarak bilinmektedir [56].

Prematiire bebeklerin anne siitiinde antimikrobiyal faktorler, anti-inflamatuar
faktorler, biiyltime faktorleri, sitokinler, hormonlar ve sindirim enzimleri bulunmaktadir. Anne
stitii ayrica lenfositler, makrofajlar, nétrofiller, dogal dldiiriicii hiicreler ve probiyotik bakteriler
gibi sayisiz hiicre tipleri icerir. Anne siitliinlin biyoaktivitesi kisiye 6zgili olup, anne siitiinde
sindirime yardimc1 olabilecek ince bagirsakta aktive olan birkag farkli lipaz bulunur. Biyoaktif
faktorlerin birgogu mukoza epiteli yan1 sira gastrointestinal sistem, sinir sistemi ve bagisiklik
sisteminin olgunlagmasina yardimci olur [8, 57]. Prematiire bebekler i¢in anne siitliniin diger
avantajlari, tam enteral beslemeye gecisin hizlanmasi, yogun bakim {initesinde kalis / hastanede

yatis siiresinin kisalmasi ve bilissel fonksiyonlarin iyilesmesidir [8, 57].
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2.7.1. Prematiire anne siitii protein kompozisyonu

Anne siitlinlin proteinleri whey ve kazeindir. Anne siitiinde %70 whey ve %30
kazein, prematiire formiil mamada %60 whey ve %40 kazein bulunmaktadir. Buna karsilik,
inek siitinde whey/kazein orani tam tersidir. Anne siitiindeki ve prematiire formiiliindeki whey
protein oraninin yiiksek olmasi prematiire bebekler i¢in ¢esitli nedenlerden dolay1 faydalidir.

Kolostrum %90 whey, %10 kazein igerir [58].

Prematiire bebeklerin ilk saatlerden itibaren kolostrum almasi saglanmalidir.
Bebegin agzina damlatilan birka¢g damla whey proteinden zengin kolostrumla agiz bakimi
yapilmasi ve minimal enteral beslenme destegi en kiiclik ve en hasta bebekler i¢in cok dnemlidir
[38]. Whey proteinin 6zellikleri: whey protein hizli bir sekilde gastrik pasaji gecer, ¢abuk
sindirilir. Anne siitiinde alfa laktoalbumin bulunurken, inek siitiinde beta laktoglobulin bulunur
ki bu da alerjendir. Laktoferrin, lizozim, sekretuar IgA whey proteinlerdendir ve hidrolize

direngli olup gastrointestinal sistem immunitesinden sorumludurlar [59].

2.8. Proteinin Prematiire Bebeklerde Kontraendike Oldugu Durumlar

Proteinlerin veya bazi spesifik amino asitlerin alimi, bobrek hastaligi, fenilketoniiri

ve akgaagac surubu idrar hastaligi gibi metabolik hastaliklarda sinirlidir [19].

2.9. Anne Siitiiniin Prematiire Bebek i¢cin Onemi

Anne siitlinlin ¢ok diisiikk dogum agirlikli prematiire bebeklerin beslenmesinde ilk
tercih olmas1 Amerikan Pediatri Akademisi tarafindan da desteklenmektedir. Formiil mamaya
tercih edilme nedeni prematiire bebegin nutrisyonel gereksinimlerini karsilamasi, immunolojik
acidan desteklemesi, bebegin gelisimine katki saglamasi, psikolojik olarak anne ve bebegin
mutlu olmasi, emzirme sirasinda anne ve bebegin sosyallesmesi ve ekonomik olmasidir [27,
60].

Anne siitii prematiire bebekleri nekrotizan enterokolit (NEK), premature
retinopatisi (ROP) ve bronkopulmoner displazi (BPD) gibi {i¢ 6nemli hastaliktan korumaktadir
[61-63]. Erken prematiire bebeklerde anne siitii ile prematiire formiilii karsilastirildiginda,
prematiire formiilii alan bebeklerde parenteral beslenme siiresi ve cerrahi NEK oraninin anlamli

derecede yiiksek oldugu goriilmiistiir [56].
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2.10. Prematiire Bebegin Yenidogan Yogun Bakim Unitesinde Beslenmesi

Gebelik yas1 <32-34 prematiirelerde emme, yutma koordinasyonu tam
gelismediginden orogastrik veya nasogastrik sonda ile beslenmeleri desteklenmelidir [8, 64].

Emme yutma koordinasyonu gelisen bebekler anne memesinden beslenmelidir [64].

2.11. Prematiire Bebegin Biiyiimesinin Takibi

CDDA bebeklerin gii¢lendirilmemis siitle beslenmesi hem hastanede yatis sirasinda
hem de taburcu olduktan sonra bilylime ve beslenme yetersizligine neden olmaktadir. Nitekim,
yiiksek hacimler saglansa bile, giiclendirilmemis anne siitii ile biiyiime hizi i¢in asgari hedefe
(15 g/kg/giin) ulagilamaz. Bdylelikle biiylime bozulur ve azot dengesi negatif olur. Bu
bebeklerde, serum kalsiyum ve alkalin fosfataz artisi ve serum fosforu diisiikliigliyle tanimlanan
prematiire osteopenisi riski artar [8, 9, 32, 64, 65].

Prematiire bebeklerin biiytimelerinin takibinde, farkli gebelik yaslarinda dogan
bebek popiilasyonlarinda antropometrik verilerden kesitsel biiylime egrileri gelistirilmistir.
Dokuz geligmis lilkeden elde edilen giincellenmis Fenton Biiyiime Egrisi ile gosterilmistir
(Resim 1). Fenton egrisi ile dogumdan sonra yasayabilirligin baslangici olan 24 haftadan

itibaren biiyiime hiz1 takip edilmektedir [66].
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Resim 1. Gebelik yas1 >24 hafta prematiire bebeklerin biiyiime takibinde kullanilan Fenton biiylime egrileri

Tiirk Neonatoloji Dernegi’nin 6nerdigi biiyiime hedefleri, giinliik agirlik artis1 15-

18 g/giin, haftalik boy uzamasi 1 cm, haftalik bas biiytimesi 0,7 cm olup, en alt degerlerdir [8].

2.12. Prematiire Bebegin Beslenmesinde Anne Siitiiniin Zenginlestirilmesi

Prematiire bebeklerin anne siitii ile beslenmesi, NEK, sepsis ve diger enfeksiyonlara
kars1 koruma saglar; 6liim riskini azaltir, uzun siireli nérokognitif gelisim ve kardiyovaskiiler
saglik sonuglarini iyilestirir [S]. CDDA bebeklerin standart giiclendirme ile beslenmesi, besin
iceriginin yetersizligine, ndrokognitif bozukluk, retinopati ve bronkopulmoner displazi gibi
komplikasyonlar nedeni ile yavas biiyliimeye neden olmaktadir. Bu nedenle, kii¢lik prematiire
bebeklerin gereksinimlerini karsilamak icin, anne siitiiniin 6zellikle protein, kalsiyum ve fosfat
iceren besinlerle giiclendirilmesi gerekir [67, 68]. Anne siitiiniin protein disindaki makro ve
mikrobesin eksiklikleri

de prematiirenin biiylimesinde Onem tasimaktadir. Proteinin

hedeflenenden diisiik alinmasi, bebegin biiylimesinde gecikme ve ndrobiligsel olarak bozulma
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riskini arttirir. Bu nedenle, anne siitiine protein ile giiclendirilmesi erken yasamda 6zel bir
dikkat gerektirir [68].

Yeterli beslenmenin anne siitiiniin kalorisine bagli olmadig1, anne siitiiniin ilerleyen
donemlerde kalorisinin degismemesi ile agiklanabilir. Biiylimeyi asil etkileyen, dogumdan
birkac¢ hafta sonra anne siitiindeki protein miktarinin giderek azalmasidir [31].

Shah ve ark.’nin calismasinda, anne siitii erken ve ge¢ donemde gii¢lendirilen
pretermlerin biiyiimeleri degerlendirilmis. Anne siitii miktari, birinci grupta 20 ml/kg/giin,
ikinci grupta 100 ml/kg/giin’e ulastiginda gii¢clendirme uygulanmis. Erken donemde protein
aliminin biiyiimeyi olumlu etkiledigi ve NEK riskini arttirmadigi saptanmis [69].

Ilk 48 saatteki immunglobulinlerden ve immun hiicrelerden zengin siite kolostrum
denir ve yaklasik iki haftada matiir siite doniisiir [30]. Anne siitii protein iceriginin azalmasi
nedeniyle anne siitii gli¢lendiriciler kullanilir. Matiir anne siitiiniin protein icerigi diisiik olup,
bireysel farkliliklar gosterir; bu nedenle standart giiclendirme yetersiz kalir [61]. Laktasyonun
ilk ayinda anne siitiindeki protein kaybi yaklasik % 25 olup, daha sonraki alt1 ayda daha yavas
bir diisiis olmaktadir [57]. Bu durumda anne siitiiniin zenginlestirilmesinde farkli giiclendirme
stratejileri olusmustur [61].

Arslanoglu ve ark.’nin anne siitiinlin giiclendirilmesi ile ilgili c¢aligmasinda
ayarlanabilir giiclendirme ve standart giiclendirme uygulanan prematiire bebekler ii¢ hafta
izlenmis. Ayarlanabilir gliglendirme uygulanan bebeklerin agirlik ve bas ¢evresi bliytimelerinin
daha iyi oldugu goriilmiis [13].

Yenidogan yogun bakim {initelerinin ¢ogunda giincel giiclendirme rejiminde, belirli
bir anne siitii hacmine, Onerilen miktarda ¢ok bilesenli anne siitii giiclendirme maddesi
eklemektir. Bu giiclendirmelerde protein, karbonhidrat, yag, kalsiyum, fosfat, ¢inko, manganez,
magnezyum ve bakir gibi diger mineraller, vitaminler ve elektrolitler bulunur [70]. Bu
uygulama "Standart Anne Siitii Giiglendirmesi" olarak tanimlanmaktadir. Prematiire bebeklerin
biliylimelerinin takibinde tasarlanan standart anne siitii gliglendirmesi, protein agisindan bu
hedefin altinda kalmaktadir [11]. Son yillarda standart gii¢lendirilmis anne siitii ile prematiire
bebeklerin varsayilandan daha az protein aldigi ve prematiire formiil mama ile beslenen
bebeklerden daha yavas biyiidiigii goriilmiistiir [62, 63]. Anne siitiiniin giiclendirilmesinde
Tiirk Neonataloji Dernegi (TND) ve The European Society for Paediatric Gastroenterology
Hepatology and Nutrition (ESPGHAN) 6nerileri dogrultusunda ¢esitli metodlar gelistirilmistir.

Beslenme rejimlerinin iyilestirilmesi amaciyla ESPGHAN tarafindan iki 'Kisisellestirilmis
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Gliglendirme' yontemi Onerilmistir: birincisi ayarlanabilir giiclendirme, ikincisi hedeflenmis

giiclendirmedir [39, 70].

2.13. Anne Siitiinii Gii¢glendirilme Stratejileri

Standart giiclendirme: 100 ml anne siitiine dort 6lgek (1.1 g proteine esdeger)
Eoprotin® eklenerek yapilir. Gii¢lendirmenin biiylime {izerindeki etkisini izlemek igin
giiclendirmeden 6nce ve sonra kullanilan standart bir belirte¢ yoktur [8].

Bireysellestirilmis gli¢lendirme:

e Ayarlanabilir giiclendirme: Anne siitii, prematiire bebegin haftalik kan BUN degeri takip
edilerek 6ncelikli olarak Eoprotin®ile giiglendirilir. BUN degeri hala diisiikse (<10 mg/dl)
ek protein (Protein Supplement®) eklenir.

e Hedeflenmis gii¢clendirme: Prematiire anne siitliniin aralikli analizi yapilarak, TND veya
ESPGHAN onerisine gore protein miktar1 hesaplanarak gii¢lendirme yapilir (Tablo I-1T) [39,
61, 70, 71].

Tablo I. TND 2018 prematiire bebegin anne siitii giiglendirme 6nerisi

Prematiire bebegin enteral beslenme besin onerisi
Protein (g/kg/giin) <1200 g: 3.5-4.5
>1200 g: 2,5-3,6

g:gram

TND: Tiirk Neonatoloji Dernegi

Tablo II. ESPGHAN 2010 prematiire bebegin anne siitii giiglendirme onerisi

Prematiire bebegin enteral beslenme besin onerisi
Protein (g/kg/giin) <1000 g: 4.0-4.5
>1000 g: 3.5-4.0

g:gram

ESPGHAN: The European Society for Paediatric Gastroenterology Hepatology and Nutrition
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Ergin ve ark.‘nin ¢caligmasinda, yenidogan yogun bakim iinitesinde izlenen ve 10’u
sadece anne siitiiyle, 16’s1 Eoprotin® ile gii¢lendirilmis anne siitiiyle beslenen 26 prematiire
bebegin biiylimeleri degerlendirilmis ve giliclendirilmis anne siitiiyle beslenen pretermlerin
agirlik artisinin daha fazla oldugu saptanmis [72].

Ticari olarak temin edilebilen gii¢lendiricilerin, protein, karbonhidrat, organik asit
tuzlar1, kalsiyum, fosfor ve elektrolit igerigi farkliliklar gosterir. Ulkemizde prematiire bebek
beslenmesinde sadece toz giiglendiriciler bulunmaktadir ve oncelikli olarak Eoprotin®
kullanilmaktadir. Ek protein gereksinimi oldugunda Protein Supplement® eklenmektedir [8, 64]
(Resim 2, Resim 3). Tablo III’de Eoprotin® ve Protein Supplement®’in protein igerikleri
gosterilmektedir. Amy B ve ark.’nin c¢alismasinda dondr anne siitiiniin kremasi ile, likit

giiclendirme ile de anlamli biiyiime artis1 saptanmistir [73-75].

N e N

NUTRICIA e " e oo :
}. @ ‘ 2009 }..?
Aptamil Pptaimy

Eoprotin

:;::;;.’;,:’ \
&= SN
=SS Protein Destegi
Anne Sikii Zenginlestirk L 50x1g€
Boo e |
Resim 2. Eoprotin® Resim 3. Protein Supplement®

Tablo IIL. Eoprotin® ve Protein Supplement® protein igerigi

Protein Supplement® (100 g’de) | Eoprotin® 4.4 g/100 ml

Protein 82.1g l.1g

g:gram
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2.13.1. Standart Gii¢lendirme ile Beslenme

TND o0nerisi ile anne siitiiniin giliglendirilmesinde 1500 gramdan ve 32 haftadan
kiigiik bebeklerde mutlaka, 1850-2000 gramdan ve 34-35 haftadan kii¢iik bebeklerde opsiyonel
olarak standart giiclendirme Onerilmektedir. Genellikle 50-100 ml/kg enteral beslenmeye
ulagildiginda 1-2 6lgek/100 ml ile baslanip bir kag giin i¢inde arttirilabilir ya da 4 6l¢ek/100 ml
baslanir [8, 64].

2.13.2. Bireysellestirilmis Giiclendirme ile Beslenme

2.13.2.1. Ayarlanabilir giiclendirme ile beslenme

Bu yontemde prematiire bebeklerin protein alimini degerlendirmek i¢in BUN
diizeyleri kullanilmaktadir [8]. Enteral beslenen prematiire bebeklerde, 6zellikle postnatal ilk
72 saatten sonraki BUN degerleri protein alimindaki yeterliligi gostermektedir [76]. BUN
hidrasyon durumu, bobrek fonksiyonlari, enerji kalitesi, enerji miktar1 ve hastaliklardan
etkilenen bir belirtectir [11]. BUN degerinin yliksek olmasi amino asitlerin uygun sunumu,
kullanimi ve oksidasyonunu gosterir; ancak ayni zamanda aminoasit intoleransini da
gosterebildiginden yaniltict olabilir [11].

Arslanoglu ve ark. tarafindan Onerilen ayarlanabilir gii¢lendirme ile BUN diizey
takibine dayanan beslenme basamaklar1 olusturulmustur (Tablo IV). Beslenmeye postnatal iki
veya lglincli giinde minimal enteral beslenme ile baslanmakta, alinan siit miktar1 70-80
ml/kg/glin’e ulagtiginda standart giiclendirme ile beslenmeye devam edilmektedir. Alti
basamaktan olusan bu beslenme semasinda BUN diizeyinin 10-16 mg/dl arasinda tutulmasi
hedeflenmektedir. Olusturulan basamaklarda metabolik cevaba gore eklenecek protein miktar1
belirlenmektedir. Bu semada +1, +2, +3 basamaklarinda Protein Supplement® eklenmektedir
(Tablo V). Takip edilen siirede “+1” basamaginda olan bebegin BUN diizeyi 10 mg/dl nin altina
diistiiglinde, protein ihtiyacinin arttif1 ve giiclendirmenin bir list basamaga ¢ikmas1 gerektigi
anlagilir ve protein miktar1 arttirilarak “+2” basamagindan verilir. Ayni sekilde “+1”
basamagindaki bebegin BUN degeri 16 mg/dl’nin lizerine ¢iktiginda, protein miktarinin yiiksek
oldugu ve bir alt basamaga gec¢ilmesi gerektigi anlagilir ve protein igerigi “0” numarall
basamaga indirilir. Sonug olarak BUN degeri <10 mg/dl oldugunda bir iist basamaga ¢ikilirken,
BUN degeri >16 mg/dl oldugunda bir alt basamaga inilir [13, 15, 68].
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Tablo IV. Ayarlanabilir gii¢clendirmede metabolik cevap BUN degeri

<10mg/dl, bir iist basamak giiclendirmeye gegilir

BUN degeri 10-16 mg/dl ise degisiklik yapilmaz

>16 mg/dl bir alt basamaktaki gliglendirmeye gegilir

Tablo V. Aslanoglu ve ark.’nin 6nerdigi ayarlanabilir gliclendirmede basamaklandirma

100 ml anne siitii Ayarlanabilir giiclendirmede yapilan basamaklandirma
-2 -1 0 +1 +2 +3
Eoprotin® 2 gtoz 3gtoz 4 gtoz 4 gtoz 4 gtoz 4 gtoz
Protein ] ] ]
- - - 0.4 g protein | 0.8 g protein | 1.2 g protein
Supplement®

Ayarlanabilir protein destegi bebegin metabolik cevabina gore yapilmaktadir.
Metabolik cevap periyodik olarak BUN ile degerlendirilmektedir [13]. Protein
desteklenmesinde BUN degerini gormek pratik olmakla beraber haftada bir veya iki kez 1-2
cc kan alimmasi, katabolizmanin yiiksek olmasi nedeni ile BUN degerinin protein alimini
tamamen yansitamamasi, bobrek fonksiyonlarindaki immatiirite nedeni ile iire sentezinin ve
bobrekten atilma kapasitesinin yetersiz olmasi, hidrasyon gibi nedenlerden etkilenmesi ve
enerji aliminin ayarlanamamasi BUN temelli ayarlanabilir zenginlestirmenin dezavantajlaridir

[76, 77].

2.13.2.2. Hedeflenmis giiclendirme ile beslenme

Anne siitiiniin hedeflenmis giliglendirmesinde, prematiire anne siitiinlin aralikli
analizi yapilarak TND ve ESPGHAN oOnerileri dogrultusunda, gerekli protein miktari
hesaplanarak giiclendirme yapilir [9]. Anne siitii analizi ile yapilan ¢alismalarda bebegin o
donemdeki protein ihtiyacit hesaplanarak protein giiclendirmesi yapilir; bdylece prematiire

bebek fazla protein alim1 ve renal osmotik yiikten korunur [78-80]

Rochow ve ark.’nin ¢aligmasinda dogum agirlig1 <1500 g (Fenton egrisine gére >10
persentil) olan 20 prematiire bebek standart giiclendirme ve hedeflenmis giiclendirme yapilarak

karsilastirilmis. Giiclendirme yapilirken yag (4.4 g/dl), protein (3 g/dl) ve karbonhidrat (8.8
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g/dl) seviyelerini ayarlamak i¢in, orta kizilotesi cihaz ile anne siitii analizleri yapilarak tiim
makro besin elementlerinin hedef giiclendirmesi ilk kez gosterilmis [14].

Bulut ve ark.’nin ¢aligmasinda, yenidogan yogun bakim iinitesinde izlenen 32
prematiire bebegin 16’s1 hedeflenmis giiclendirme, 16’s1 ayarlanabilir giiclendirme gruplarina
randomize edilerek biiylimeleri degerlendirilmis. Yogun bakimdaki izlendikleri siirede

hedeflenmis beslenme grubundaki bebeklerde daha iyi bir biiylime gozlenmis [81].

2.14. Anne Siitii Analizatorleri

Laboratuvarda anne siitliniin makro besinlerini tek tek analiz etmek hem zaman,
hem maliyet, hem de anne siitii israfina yol agmaktadir. Bu nedenle kizil6tesi spektroskopisi ile
anne siitli analizatérleri (Human Milk Analyzers=HMAs) kullanilmaya baslanmistir. Bu
cihazlar ile az miktarda anne siitii i¢cindeki makro besinler, tek seferde ve daha az maliyetle

analiz edilmektedir [53, 55, 82].
Giinlimiizde iki tip analizatér mevcuttur;

e Yakin kizilotesi spektroskopi (NIRS=Near Infrared Spectrophotometry)

Insan siitii makro besin dgelerinin dl¢iimiinde 1200-2400 nm dalga boyundaki
NIRS kullanmaktadir. NIRS spektrofotometreler siit endiistrisi tarafindan inek siitiindeki
karbonhidrat, yag ve protein igerigini 6lgmek icin kullanilmaktadir [83]. Yakin kizilotesi

teknoloji ile ¢alisan SpectraStar NIRS analizérii ABD’de iiretilmistir.

e Orta kiz1l6tesi spektroskopi (MIRS=Mild Infrared Spectrophotometry)

Orta kizilotesi spektroskopinin, anne siitlindeki makro besin igerigini belirlemek
icin kullaniglt bir analitik yontem oldugu yapilan ¢aligmalarla kanitlanmistir [16, 55, 82]. Tek
bir analizde anne siitiiniin protein, yag ve karbonhidrat igerigi saptanabilmekte; her bir makro
besin analizi i¢in ayr1 yontemlere gerek kalmamaktadir [41]. Orta kizilotesi spektrometresi,
dalga boylar1 3-10 mikron olan kizildtesi enerji, akkor bir kaynak lambasindan yayilarak bir
disk tlizerine monte edilen alt1 filtreden gecmektedir. Her bir dalga uzunlugu, protein, yag ve
karbonhidrata spesifik kimyasal baglar yardimiyla enerjilerinin absorbe edilmesine dayanir [ 16,
82]. Miris ABHMA (Uppsala, Isveg) ile sadece 2-3 mL anne siitii ile analiz yapilabilmektedir.
MIRIS ABHMA’da yapilan analiz, karbonhidrat, enetji, protein ve yag igerigini gostermektedir
[16, 35, 55]. Calais HMA MIRS cihazi ABD’de, Miris MIRS cihazi ise Isvigre’de iiretilen iki
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orta kizilotesi analiz cihazidir. Klinigimizde kullanilan MIRIS ABHMA kizilGtesi
spektroskopisinin, anne siitiiniin makro besin igerigini belirlemek i¢in ¢ok yararl ve kullanigh
bir analitik yontem oldugu yapilan ¢aligmalarla kanitlanmistir[16, 41, 55]. Fusch ve ark.’nin
caligmasinda, yakin ve orta kizil6tesi analiz cihazlari karsilastirildiginda; orta kizil6tesi cihazlar
ile anne siitlinlin yag, protein ve karbonhidrat diizeylerinin daha dogru 6l¢iildiigii, ancak iki

cihazin dl¢iimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamas.

2.15. Anne Siitiiniin Osmolalitesi ve Prematiire Bebek Beslenmesindeki Etkisi

Giiglendirme yapilirken dikkat edilmesi gereken bir diger husus da osmolalitedir
[17]. Anne siitiiniin osmolalitesi 400-480 mOsml/L araliginda tutulmalidir (Tablo VI). Yiiksek
osmalalitedeki mamalarla beslenmede NEK goriilme olasilig1 artmakta ve 480 mOsml/L {ist
sinir olarak 6n goriilmektedir [8, 84]. Giiglendirilmis anne siitiiniin 24 saat i¢inde tiikketilmesi
gerekmektedir. Choi ve ark.’nin ¢alismasinda, gii¢lendirilmis anne siitii +4 derecede 24 saat
saklandiginda, osmolalitesinin %4 arttig1, osmolalite artigina yag disindaki giliglendirme
iirlinlerinin neden oldugu saptanmistir. Giiglendirilmis anne siitiiniin 24 saatte bir hazirlanmasi

ile osmolalite artigin1 engelleyecektir [8, 78].

Tablo VI. Anne siitliniin osmolalite degisiklikleri

Anne siitii Hazirlandiktan 2 saat sonra Hazirlandiktan 23 saat sonra
(mOsml/L) (mOsml/L)
Sagilmus anne siitii 290 296
Giiclendirilmis anne siitii 416 - 446 423 - 479
Giiclendirilmis anne siitii ve
414 - 453 420 — 483

1 g protein destegi
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2.16. Sonug¢ Olarak

Anne siitli bagisiklik koruyucu ozelliklerinden dolay1 prematiire bebeklerin
beslenmesinde tercih edilir [39, 60]. Sadece anne siitii ile beslenme, beslenme intoleransi ve
nekrotizan enterokolit riskini azaltmaktadir [85, 86]. Bununla birlikte, anne siitiiniin besin
icerigi preterm bebekler i¢in yetersizdir ve bireylerarasi degisiklik ytiksektir. Her bebegin anne
siitii kendine &6zgii olup, protein igerikleri farklidir. Iki yeni giiclendirme stratejisi olan
ayarlanabilir giliglendirme ve hedef giiclendirme, makro besin alimini optimize eder ve
bliylimeyi iyilestirir [79]. Ayarlanabilir giliclendirme, metabolik belirte¢ olarak BUN
seviyelerini kullanir [13, 15]. Ancak, BUN diizeyinin renal nedenlerden etkilenmesi,
ayarlanabilir giiclendirmenin dezavantajidir [76]. Hedeflenen giiclendirmede ise, anne siitii
analiz edilerek, hedeflenen alimi elde etmek i¢in makro besin maddeleri tek tek kuvvetlendirilir
[79, 87]. Hedeflenmis gli¢lendirmenin dezavantajlari, cihazin teminindeki zorluk, is yiikiinii
10-15 dakika/hasta/giin  artirmast ve tim yenidogan yogun bakim {nitelerinde

uygulanamamasidir [79].

Anne siitiiniin osmolalitesi renal matilirasyonunu tamamlayamamis prematiire
bebekler i¢in dnemlidir. Hiperosmolar beslenme ile renal osmotik yiik artmaktadir. Bu nedenle

yapilan giiclendirmeye dikkat edilmelidir [17, 62, 70, 84, 88].

Siit analizine dayali giiclendirmede, anne siitiindeki makro besinlerin diizeyi
ol¢iilmektedir. Prematiire bebegin, ESPGHAN kilavuzunda 6nerilen protein miktarini almasi
icin uygun dozda gii¢lendirme yapilmasina izin vermektedir. Hedeflenmis beslenme, makro

besin igerigi diislik preterm anne siitiiyle beslenme riskini azaltmaktadir [33, 79, 80].

Gelecek kusaklarda bebegin klinik Oykiisii ve gercek gereksinimini dikkate alan
bireysel giiclendirme ve beslenme programlar1 hazirlanmasina imkan saglayacagindan, anne

siitli analizi 6nem kazanmaktadir [32].

Biitiin bu bilgiler 151¢inda, prematiire bebegin beslenmesinin ESPGHAN’1n ve
TND’nin 6nerileri dogrultusunda desteklenmesinin uygun biiyiime ve gelisme i¢in 6nemli
oldugu bilinmektedir. Calismamizda bireysellestirilmis beslenme ile bebege 6zel olan anne
siitiiniin  hedeflenmis giiclendirme yontemiyle desteklenmesi amacglandi. Hedeflenen
giiclendirme ile ayarlanabilir gliglendirmenin hedefi olan olan 10-16 mg/dl BUN degerlerine
ulagilip ulasilamayacaginin arastirilmast ve enteral beslenen prematiire bebeklerin

biiytimelerinin takip edilmesi planlandi.
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3. GEREC VE YONTEM

Aydin Adnan Menderes Universitesi Yenidogan Yogun bakim Unitesinde
01/07/2018 ve 01/04/2019 tarihleri arasinda takip edilen, gebelik yasi >24 hafta olan, sadece
anne siitii ile enteral beslenebilen ve haftalik ardisik izlenebilecek yenidoganlar, hedeflenmis
giiclendirme ile beslenmeleri planlanarak ¢aligmaya alindi. Gastrointestinal sistem patolojisi
olan, total parenteral nutrisyon ile beslenen ve anne memesinden emebilen prematiireler
calismaya alinmadi. Calismamiza dahil edilen tiim bebeklerin annelerine ¢alisma hakkinda
bilgi verilerek izinleri alindi. Calismadaki her bebek i¢in ayn1 olgu rapor formu kullanildi.

Calismaya alinan bebeklerde hedeflenmis gii¢lendirme uygulanarak, haftalik BUN
diizeylerinin ayarlanabilir giiclendirmenin hedefi olan 10-16 mg/dl BUN degerlerine ulasilip
ulagilmayacaginin kontrol edilmesi ve biiyiime takiplerinin yapilmasi planlandi. Gii¢lendirilen

anne siitlerinin osmolalitesi degerlendirilerek, bebekler hiperosmolar beslenme agisindan yakin

takip edildi (Sekil 2).

Sadece anne siitii alan
pretermlerin anne
stitiiniin sagilmasi

Anne siitli analizi

!

Bebeklerin agirlik-boy-
bas ¢evresi Olgiimii

Bazal BUN diizeyinin
Ol¢timii

!

Anne siitlerinin
gliclendirilmesi

!

Gtiglendirilmis anne
stitiinlin osmolalitesine
bakilmasi

Calismadaki
pretermlerin anne
stitiiniin sagilmasi

]

Anne sutii analizi

!

Bebeklerin agirlik-boy-
bas c¢evresi olgtimii

!

1. hafta sonu BUN
diizeyinin 6l¢timii

!
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Sekil 2. Prematiire bebeklerin takibindeki akis semasi

22

Caligsmadaki
pretermlerin anne
stitiiniin sagilmas1

)

Anne siitli analizi

]

Bebeklerin agirlik-boy-
bag ¢evresi dlglimii

!

2. hafta sonu BUN
diizeyinin 6l¢timii

!

Anne siitlerinin
gii¢lendirilmesi

]

Gtiglendirilmis anne
stitlinlin osmolalitesine
bakilmasi




Gebelik yasi, annenin son adet tarihine gore, bilinmiyorsa ilk trimester USG
Olclimlerine gore, eger USG takibi de yoksa dogum sonu New Ballard skorlamasina gore
belirlendi. Biiylime, haftalik olarak boy, bas ¢evresi ve viicut agirligi dlgiilerek izlendi. Gebelik
yast <34 hafta olan, emme yutma koordinasyonu gelismeyen bebeklerde beslenme orogastrik
sonda ile saglandi. Prematiire bebeklerin beslenmesine ilk 48 saat i¢inde tercihen 10 ml/kg/g
olacak sekilde anne siitii ile minimal enteral beslenmeye (MEB, Trofik beslenmeye) baglandi.
Unitemiz protokolii geregince, <1000 g bebekler 2 saatte bir, >1000 g bebekler 3 saatte bir

beslendi.

3.1. Anne Siitiiniin Toplanmasi

Anneler 2-3 saat araliklarla steril sekilde sagdiklari ve steril siit saklama
posetlerinde buzlukta veya buzdolabinda muhafaza ettikleri siitlerini Onerilen siirelerde
verilmek iizere teslim ettiler. Anne siitleri ya anne bakim odasinda sagilarak verildi ya da evde
sagilan siitler buz akiisii ile taginarak veya dondurulmus siit olarak aileler tarafindan getirildi.
Her bir giiclendirilmemis anne siitii posetlerine bebegin ismi, dosya numarasi ve tarih yazilarak

uygun saklama yerinde, 6nerilen uygun 1sida saklandi (Resim 4, Resim 5).

Resim 4. Buzlukta saklanan anne siitleri
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Resim 5. Buzdolabi rafinda saklanan anne siitleri

3.2. Anne Siitii Analizi

Anne siitlerinin haftalik olarak protein igerigi agisindan analizi yapildi. Taze gelen
anne siitleri uygun 1siya getirilerek analiz edildi. Donmus anne siitleri, dolaptan ¢ikarildiktan

sonra Stimer Biberon Isitma cihazinda 1sitildi (Resim 6).

Resim 6. Anne siitlerinin 1sitilmast
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Protein giiclendirmesinde ESPGHAN ve TND o6nerileri kriter alindi. Her haftanin
basinda, annelerin sagdigi taze siitlerden 2 cc siit steril olarak analiz edildi. Analiz sonuglar1
kaydedildi. Anne siitii analizérii olarak MIRIS ABHMA Model Orta Kizilotesi
Spektrofotometre cihazi kullanildi (Resim 7).

EREHY
Resim 7. Miris — Miris Holding AB, Uppsala, Sweden

3.3. Anne Siitiiniin Hedeflenmis Giiclendirilmesi

Prematiire bebegin protein ihtiyac1 ve giincel agirligina gore eklenecek protein
miktar1 tarafimizca hesaplandiktan sonra, anne siitli giiclendirici tiriinleri ESPGHAN Onerisi
dogrultusunda siit bankasinda calisan egitimli personel tarafindan hazirland1 (Sekil 3). Hedef
protein diizeyi, TND ve ESPGHAN’in hedeflenmis giiglendirme onerileri dogrultusunda
prematiire bebegin agirligr <1000 g ise 4 g/kg/g, >1000 g ise 3,5 g/kg/giin alindi.

Klinigimizin protokoliine gore, enteral beslenme 50 ml/kg/giin diizeyine ulasinca,
gliclendirmeye 2 olgek Eoprotin® ile baslands, iki giin sonra 4 6l¢ek/100 ml olarak arttirilda.

Anne siitli analizi ile, standart giiclendirmeyle protein diizeyinin istenen degerlere

ulagsmadigi saptandiginda Protein Supplement® eklendi.

25



Haftalik Taze Sagilan Anne Siitii

2 cc siit analiz i¢in ayrildi

Sicak su banyosunda enjektorde
1-2 dk bekletildi

Analiz i¢in MIRS ile analiz edildi

Eoprotein® 1.1 gr/giin

[htiyaca gore kalan Protein
SupplementR ile gii¢lendirilidi

Hedeflenmis giiclendirme yapilan anne siitiinde
(2 cc) osmolalite bakild1

Sekil 3. Hedeflenmis giiglendirme uygulama akis semasi

Anne siitiiniin hedeflenmis giiclendirilmesinde hesaplama 6rnegi:

Postkonsepsiyonel 30 haftalik, tamamen enteral beslenen 1000 g agirligindaki
prematiire bebegin ESPGHAN tarafindan Onerilen giinliik almasi gereken protein miktar1 4
g/kg/glin’diir. Anne siitii analizinde protein 1.2 g/100 ml saptandi. Giinliik total enteral
beslenme miktar1 150 ml/kg/g olan bebegin

Total beslenmesi: 150 ml/kg/g X 1kg=150 ml

Analiz ile 1,2 g/100 ml protein saptanan anne siitiiniin 150 ml’sinde 1,8 g protein
mevcut

Bebegin almasi1 gereken protein 4 g/kg/giin X 1 kg=4 g/giin protein

Bebegin anne siitiine 100 ml’ye 4 dlgek Eoprotin® ile 1,1 g protein arttirtlir, 150 ml
de ise 1,65 g Eoprotin® olacak sekilde giinliik 6 dlgek eklenmesi

Anne siitii+ Eoprotin® ile: 3,45 g/giin protein elde edilir

Giinliik proteinden ¢ikarilinca; 4 g/giin — 3,45 g/giin:0,55 g/giin eksik kalmaktadir

Bu eksigi de 1 poset 1 g’lik Protein Supplement® ile 0,8 g protein arttirilmis olur

bu nedenle 0,7 g/giin Protein Supplement® dl¢iilerek eklenir.
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3.4. Bebeklerin Biiyiime Takibi

Morlacchi ve ark.’nmin g¢alismasinda bebeklerin biiylime takipleri ayni egitimli
hemsire tarafindan standart prosediirlere gore yapilmis. Agirlik giinliik, boy ve bas ¢evresi
haftalik olarak olgiilmiis. Viicut agirligr (0.1 g hassasiyetle) elektronik tartida, boy (1 mm
hassasiyetle) Harpenden neonatometrede (Holtain Ltd, Ingiltere), bas cevresi (I mm
hassasiyetle) gergin olmayan bir 6l¢iim bant1 kullanarak 6l¢tilmiis. Agirlik, boy ve bas ¢evresi
degisiklikleri haftalik olarak degerlendirilmis [41]. Klinigimizde Ol¢limlerin ayni hemsire
tarafindan, agirligin ayni1 hassas tarti ile, boy ve bas ¢evresinin ayni esnemeyen ve gergin

olmayan meziire ile dl¢iilmesi planlanda.
3.5. Laboratuvar Verilerinin incelenmesi

Anne siitii analizi Miris MIRS ile haftalik yapildi. Haftalik BUN degerleri de
Abbott Architect C8000 spektrofotometrik 6l¢iim yapan analizor ile ¢aligildi (Resim 8).
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Resim 8. Abbott Architect C8000 spektrofotometrik cihazi

Anne siitlii giiclendirilirken osmalalitesi de géz oniine alindi, 400-480 mOsml/L
hedeflendi [17]. Osmolalileteye anne siitii gii¢clendirildikten sonra bakildi. Yiiksek gelen

degerlerin cihazda dogrulanmasi planlandi (Resim 9).
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Resim 9. Advanced 3250 Osmometre cihazi

3.6. Istatistiksel Analiz Raporu

Nicel degiskenlerin normal dagilima uygun olup olmadigi Kolmogorov-Smirnov
testi ile incelendi. Gruplar, normal dagilan degiskenler bakimindan bagimsiz iki 6rneklem t testi
ile, normal dagilmayan degiskenler bakimindan ise Mann Whitney U testi ile karsilastirild.
Tekrar eden 6l¢iimler Friedman ya da tekrarli 6lglimler ANOVA (repeated measures ANOVA)
yontemleri ile test edildi. Normal dagilim gosteren degiskenlerin tanimlayici istatistikleri
ortalamatstandart sapma (en diisiik-en yliksek), normal dagilmayan nicel degiskenlerin
tanimlayict istatistikleri ise ortanca (%25-%75. persantil) seklinde gosterildi. Nitel
degiskenlerin tanimlayic1 istatistikleri ise frekans (%) ile belirtildi. Istatistiksel anlamlilik

diizeyi p<0,05 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calisma Aydin Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve
Hastaliklar1 Klinigi Yenidogan Yogun Bakim Unitesi’'nde 1 Temmuz 2018 — 1 Nisan 2019
tarihleri arasinda yiiriitiildii. Caligma siiresince yenidogan yogun bakim {iinitesinde gebelik yas1
<37hafta dogan 96 prematiire bebek takip edildi. Bu bebeklerden 25’1 gebelik yas1 >34 hafta
oldugundan, tii¢ bebekte NEK gelistiginden, iki bebekte anorektal malformasyon
saptandigindan, {i¢ bebek postnatal ilk ii¢ glinde kaybedildiginden ve 27 bebegin hastanede
yatist iki haftadan kisa siirdiigiinden calismaya dahil edilmedi. Anne siitii yetersiz 12 bebek ise
formiil mama ile beslendiginden ¢alismaya alinmadi (Sekil 4).

Gebelik yas1 >24 hafta olan prematiire bebeklerin tamamen enteral beslenmeye
gecislerinden taburculuga kadar olan siirede hedeflenmis giiglendirme ile beslenmeleri ve
biliylime takipleri amaglanan ¢aligmada 24 prematiire bebek istenen kosullar1 saglamistir.

Calismaya alinan 24 bebegin 12’si {i¢ hafta, biri 12 hafta siireyle izlenebilmistir.
Izlemde calismaya alinan bebeklerin birinin TPN ile beslenmesi, ikisinin anne siitiiniin diizenli
gelmemesi, sekiz bebegin anne gdgsiinden yeterli emebilmesi ve taburcu edilmeleri nedeniyle

caligmaya 12 bebekle devam edilmistir.
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Calisma siiresince yenidoganda
takip edilen bebek sayis1

n=96
2 haftadan kisa siireli
GY 34 - 37 hafta hospitalizasyon
n=25 =27
NEK* Anorectal malformasyonlu
n=3 n=2
Anne siitill yetersiz Postnatal ilk ii¢ glinde kayip
n=12 n=3

Calisma kosullarini saglayan
tam enteral
sadece anne siitii alan
n=24

Sekil 4. Prematiire bebek se¢iminde akis semasi

* NEK:Nekrotizan enterokolit
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4.1. Calismadaki Bebeklerin Demografik Verileri

Calismaya alinan 24 bebegin antenatal Oykiisii, gebelik yasi, dogum agirligi,
cinsiyeti, dogum sekli ile ilgili bilgiler ve ¢alismaya alindig1 giin Tablo VII’de verilmistir.

Caligmaya aliman 24 prematiire bebegin ortalama gebelik yaslar1 28,33+2,70
(24,00-32,00) hafta, dogum agirligr 1175,214+386,64 (570-1795) g, dogum boyu 36,38+3,56
(29-43,5) cm, dogum bas gevresi 26,10+£2,84 (21-31) cm’di. 11°1(%46) kiz, 13’1 (%54) erkekti.
20’si (%83) sezaryen ile, 4’1 (%27) NSVD ile dogmustu. Bebeklerden sadece biri LGA (%4)
idi. Caligmaya alinma gilinii ortanca 25 (16,00-32,50) giin’dii. Calismaya alindiklar
postkonsepsiyonel yas ortalamasi 31,91+1,88 (29-35) hafta, calismada izlenme siiresi ortanca

21 (9,50-27,75) giin olarak bulundu.
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Tablo VII. Calismada izlenen bebeklerin 6zellikleri (n=24)

Bk | ot | | Do | DR agi | DB | my | (B B G| b | e
No yast Sekli (© Persantil (cm) Persantil (cm) Persantil giinii Postkonsepsiyonel (giin)
Yas (Hafta)
1 28 Kiz C/S 750 10-50 35 10-50 235 10-50 50 35 21
2 31 ERKEK C/S 1685 50-90 40 50-90 30,5 50-90 17 33 21
3 27 ERKEK C/S 1070 50-90 35 50-90 25 50-90 31 31 21
4 25 KIz C/S 860 50-90 35 90-97 244 50-90 33 29 7
5 32 ERKEK C/S 1795 10-50 40 10-50 29,5 10-50 12 33 21
6 29 ERKEK C/S 1310 50-90 40 50-90 26 10-50 16 31 21
7 28 ERKEK C/S 1170 50-90 35 10-50 26 50-90 26 31 35
8 32 KIz C/S 1420 10-50 39 10-50 28 10-50 26 35 7
9 32 ERKEK C/S 1555 10-50 40,5 10-50 31 50-90 16 34 7
10 24 KIz NSVY 730 90-97 31,5 90-97 21,5 90-97 80 33 30
11 29 Kiz C/S 810 10-50 34 10-50 24,6 10-50 25 32 13
12 25 ERKEK C/S 840 50-90 32 10-50 23 50-90 25 29 83
13 25 ERKEK NSVY 735 50-90 32 10-50 23 50-90 25 29 11
14 24 KIz C/S 570 10-50 29 10-50 21 10-50 45 30 62
15 27 ERKEK C/S 1130 50-90 37 50-90 26 50-90 30 31 14
16 26 ERKEK C/S 975 50-90 33 10-50 25 50-90 27 30 28
17 29 ERKEK C/S 1690 50-90 40 50-90 28 90-97 23 32 7
18 31 KIz C/S 1790 50-90 37 10-50 29 50-90 15 33 12
19 31 Kiz C/S 1535 50-90 39 10-50 30 90-97 15 33 27
20 29 KIz C/S 1500 50-90 38,5 10-50 28,5 50-90 7 30 21
21 32 ERKEK C/S 1525 10-50 435 50-90 28,5 10-50 7 33 11
22 28 KIz NSVY 880 10-50 34 10-50 24 10-50 56 35 9
23 29 Kiz NSVY 1075 10-50 38 50-90 25 10-50 16 31 7
24 28 ERKEK C/S 805 10-50 35 10-50 24,5 10-50 42 33 7

cm: santimetre

g: gram

C/S: Sezaryen
NSVD: normal spontan vajinal dogum
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Grafik 1’de annelerin gebelikte gegirdigi hastaliklarin dagilimi gosterildi.
Caligmaya alinan 24 bebegin annelerinden 9’u (%38) saglikliydi. Annelerin 8’inde (%34)
preeklampsi, 2’sinde (%8) trombositopeni, 2’sinde (%38) hipotiriodi, 1’inde (%4) hipertiroidi,
I’inde (%4) gestasyonel diyabet ve 1’inde (%4) ise servikal yetmezlik vardu.

Gebelikteki Hastaliklar

Preeklampsi
34% = Hipotroidi
Hipertirodi

38%

= Servikal Yetmezlik

= GDM*
Trombositopeni
Saglikli

8%

Grafik 1. Calismaya alinan prematiire bebeklerin annelerinin gebelikte gecirdigi hastaliklar1 (n=24)
*GDM: Gestasyonel Diyabetes Mellitus

4.2. Cahismada izlenen Bebeklerin izlem Siireleri

Calisma kosullarini1 saglayan prematiire bebekler anne siitiiyle enteral beslenmeye
devam ettikleri siirece takip edildiler. O/G sonda, enjektér ya da biberonla beslenen bu
bebeklerin yatis siireleri veya anne siitiiniin azalmasi nedeni ile takip siireleri farklilik gosterdi.
En az 1 hafta ile en fazla 12 hafta hedeflenmis beslenme ile takip edildiler. Enteral beslenme

kosullarini saglayan 24 bebegin takip siireleri sekil 5’de gosterildi.
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Calisma kosullarini
saglayan tam enteral sadece
anne siitii alan

24 bebek

Dort bebek taburculuk
nedeni ile bir hafta izlendi

Bir bebek anne siitliniin
— olmamas1 nedeniyle bir
hafta izlendi

Bir bebek kardiyak
operasyon nedeni ile sevk
[ | edildi

11 giin izlenebildi

|| Bes bebek ti¢ haftadan kisa
stire izlendi

Bir bebek izlemde
— operasyon nedeni ile bir
hafta izlendi —

12 bebek en az ii¢ hafta
izlendi

Sekil 5. Pretermlerin izlem siiresi akis semasi
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Yedi bebek ii¢ hafta

iki bebek dort hafta

Bir bebek bes hafta

Bir bebek sekiz hafta

Bir bebek 12 hafta



Caligmaya alinan bebeklerin ii¢ haftadan kisa siire izlem nedenleri tablo VIII’de
gosterildi. Calismadaki bir bebek PDA ligasyonundan sonra TPN ile beslendiginden, bir bebek
kardiyak operasyon nedeniyle sevk edildiginden, iki bebek anne siitiiniin yetersiz olmasindan
dolay1 formiil mama ile beslendiginden, sekiz bebek ise taburculuk nedeni ile ii¢ haftayi

tamamlayamadi.

Tablo VIII. Ug haftadan kisa siire izlenen prematiire bebeklerin izlem siiresi (n=12)

Bebek no Takip siireleri (giin) Calisma sonlanma nedenleri
4 7 PDA ligasyonu*
8 7 Taburculuk
9 7 Taburculik
11 13 Taburculuk
13 11 Kardiyak operasyon nedeni ile sevk
15 14 Anne siitii yetersizligi
17 7 Taburculuk
18 12 Taburculuk
21 11 Taburculuk
22 9 Taburculuk
23 7 Taburculuk
24 7 Anne siitii yetersizligi

* Operasyon doneminde TPN aldi81 i¢in izlemleri yapilamadi

Ucg haftalik izlemini tamamlayan 12 bebegin ortalama gebelik yaslar1 27,83+2,72
(24-32) hafta idi. Ortalama dogum agriliklar1 1160,83+404,91 (570-1795) g, dogum boylar1
35,66+3,80 (29-40) cm, ortalama bas g¢evreleri 25,7943,25 (21-30,5) cm olarak bulundu.
Bebeklerin 5’1 kiz (%41,66), 7’si erkek (58,33) idi. Bebeklerin biri NSVY (%38,33) ile, kalan
11 bebek (%91,66) C/S ile dogdu (Tablo IX).
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Tablo IX. Ug haftalik takibi tamamlanan bebeklerin demografik dzellikleri (n=12)

Gebelik yasi Ortalama+SS 27,83+2,73
(GH) (En diisiik — En yiiksek) (24 -32)
Dogum agirhgi Ortalama+SS 1160,83+404,91
(2 (En diisiik — En yiiksek) (570 — 1795)
Dogum boyu Ortalama+SS 35,66+3.80
(cm) (En diisiik — En yiiksek) (29 —40)
Dogum Bas Cevresi Ortalama+SS 25,7943,25
(cm) (En diisiik — En yiiksek) (21 -30,5)
. . Kiz 5 (%42)
Cinsiyet Erkek 7 (%58)
. ) NSVY 1 (%8)
Dogum Sekli C/S 11 (%92)

Hedeflenmis gili¢lendirme ile beslenen ve takip siiresi 3 hafta olan 12 bebegin
klinigimizde ¢aligmaya alindig1 giin ve postkonsepsiyonel yas, caligmalarinin sonlandig1 giin
ve postkonsepsiyonel yaslar1 Tablo X‘de gosterilmistir. Bebeklerin ¢alismaya alindig1 ortalama
postnatal ortanca giin 25,50 (15,25-41,50) ve postkonsepsiyonel yas ortalama 31,58+1,78 (29—
35) hafta idi. Bebeklerin ¢alisma sonlanma postnatal ortalama giin 60,83+21,05 (37-113) ve
postkonsepsiyonel yas ortalama 34,58+1,78 (32-38) hafta olarak bulundu.

Tablo X. Bebeklerin hedeflenmis giliclendirme ile beslenmeye baslama — bitis zamanlar1 (n=12)

Calismaya baslama zamani (n=12)

Postnatal yas (ortanca) (giin) 25,50

%25-%175 15,25 — 41,50
Postkonsepsiyonel yas (ortalama+SS) (hafta) 31,50+ 1,78

En diisiik-en yiiksek 29 -35

Calisma sonlanma zamani (n=12)

Postnatal yas (ortanca) (giin) 60,83 + 21,05

En diisiik-en yiiksek 37-113
Postkonsepsiyonel yas (ortalama +SS) (hafta) 34,58 £ 1,78

En diisiik-en yiiksek 32 -38
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4.3. Uc Haftalhk izlemii Tamamlayan Bebeklerin Anne Siitii Analizleri

Calismamizda 21 giinliik izlemi tamamlayan bebeklerin haftalik yapilan anne siitii
analizlerinin sonuglar1 ve ortalama degerleri tablo XI'de gosterildi.

Anne siitiindeki protein miktar:1 ortanca olarak birinci hafta 1,25 (0,85-1,70) g, 2.
hafta 1,25 (0,80-1,45) g, 3. hafta 1,15 (0,80-1,30) g olarak hesaplandi. Haftalik analizlerde

ortalama anne siitli protein iceriginde diisiis goriildii ancak bu diisiis istatistiksel agidan anlamli

degildi (p=0,337).

Tablo XI. Haftalik anne siitii analizi ile bulunan besin degerleri (n=12)

1. Hafta 2. Hafta 3. Hafta p
Protein (ortanca) (g/100ml) 1,25 1,25 1,15
(%25-%75) (0,85-1,70) (0,80-1,45) (0,80-1,30) el
Karbonhidrat (ortanca) (g/100ml) 6,75 6,45 6,75
(%25-%75) 4,45-7,3 5,5-7,05 5,7-6,9 i
Yaglar (ortalama+SS) (g/100ml) 3,97+1,41 3,73+1,32 4,23+1,52
En diisiik — En yiiksek 2,20-6,70 1,90- 7,00 2,20-7,60 b
Enerji (ortalama£SS) (kcal/100ml)  67,00£9,77  66,50+14,72 67,50+16,42
En diisiik — En yiiksek 51,00-80,00 41,00 -93,00 38,00 — 89,00 0,930
Total Katilar (ortalama+SS)
(/100m) 11,50+1,57  11,7542,37 11,50+2,57 0.924
8,70-14,30 6,60-14,80 6,70-14,70

En diisiik — En yiiksek
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4.4. Tiim Prematiire Bebeklerin Anne Siitii Analizine Gore Hedeflenmis Beslenme icin

Gerekli Protein Thtiyaclar

Caligmada izlenen tiim bebeklerin izlendikleri siirelere gore anne siitii analiz edildi.
Igerigi belirlenen anne siitlerinden bebeklerin protein ihtiyaglari belirlenip Eoprotin® {izerine

Protein Supplement® eklenme miktarlari tablo XII'de gosterildi.
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Ucg haftalik izlemde BUN degerleri ile birlikte, anne siitii proteini, eklenen
Eoprotin® ve ihtiyag duyulan Protein Supplement® miktarlar1 tablo XIII’de gosterildi.
Tablolarda goriildiigii gibi anne siitlii ve standart giiclendirme ile hedeflenen protein ihtiyaci
karsilandigi icin 1. haftada 8 bebege (%67), 2. haftada 7 bebege (%58), 3. haftada ise 6 bebege
(%50) Protein Supplement® destegi yapilmamustir. Standart giiglendirme ile bu bebeklerin

hedeflenmis protein ihtiyacinin karsilandigi gortildii.

Tablo XIII. Bebeklerin anne siitiindeki protein igerigi, Eoprotin® ve Protein Supplement® (n=12)

1. hafta 2. hafta 3. hafta
L L L
= = = 5 = = = 5 = = = 5
e £ 2|88 5 3| % |88 5z § % %3
Bebek [=2] = (=% =B [=a) = o =B [=a) = (=% =B
No = | 8 |5E = | & %% =& | 5§
n n n
1 4,21 1,7 2,2 0 5,14 1,3 2,8 0 3,61 1,3 3,1 0,5
2 7,01 1,4 3,2 0 3,27 1,2 3,2 0,2 421 1,5 3,5 0
3 5,61 1,1 2,2 0 6,54 1,5 2,5 0 4,21 1,3 3
5 8,88 1,8 3 0 7 1,4 33 0 7,48 1,3 3,7
6 8,88 0,8 2,3 1 11,21 0,5 3,1 1,2 7,94 0,5 3,2 1,4
7 13,55 1,5 2,2 0 12,62 1,6 3,8 0 13,08 0,7 2,8 1,2
10 4,21 0,8 3,2 1,6 3,74 0,9 3,8 0,8 3,74 0,7 3,9 1,4
12 9,35 0,9 2 0,2 6,05 0,7 2,2 0,8 7,48 1 2,8 0,3
14 3,27 1,7 1,8 0 5,14 1,6 1,8 0 14,95 1,2 2 0
16 4,67 0,5 2,2 1,2 7,01 1 2,6 0 3,27 0,9 3 1
19 5,61 1,1 2,9 0 7,48 0,5 3,3 1,7 6,54 1,1 3,5 0
20 12,62 1,8 2,3 0 14,49 1,3 2,5 0 3,27 1,2 2,8 0

Bebeklerin hedeflenmis protein ihtiyacina gore aldiklari Eoprotin® ve Protein
Supplement® haftalik ortalama miktarlarinin karsilastirmasi tablo XIV’de verildi. Beklendigi
gibi li¢ haftalik takiplerini tamamlayan bebeklerin hedeflenmis beslenmeye gore aldiklari
protein miktarlar1 ve Eoprotin® miktarlarindaki artis istatistiksel olarak anlamli goriildii
(p<0,001). Bebeklerin aldigi Eoprotin® miktarinin artis1 bebegin biiylimesine bagli artan anne

siitii ihtiyacina baglandi. Protein Supplement® miktarlarindaki degisiklikler anlaml saptanmadi

(p=0,639).
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Tablo XIV. Bebeklerin hedeflenmis protein ihtiyacina gore aldigi Eoprotin® ve Protein Supplement®
miktarlarinin karsilastirilmasi (n=12)

1. hafta 2. hafta 3. hafta p

Hedef protein (ortalama+SS) (g) 5,05%0,96 5,71£1.00 6,35+1,10 T

< 2
En diisiik — En yiiksek 3,60-6,80 3,70-7,00 4,00-7,80

Eoprotin® (ortanca) 2,25 2,95 3,05 <0.001*

%25-%75 2,10-2,95 2,50-3,30 2,80 -3,50 ’
Protein Supplement® (ortanca) 0 0 0,15 0.639

%25-%75 0,00 - 0,60 0,00 -0,80 0,00-1,1 ’

Protein Supplement®** beslenmesine eklenen
bebekler
Ortalama£SS
(En diisiik — En yiiksek)

1,10 0,94+0,55%*** | 0,97+£0,47****
(0,40-1,50) (0,20-1,70) (0,30-1,40)
n=4 n=5 n=6

*1.1ile 2. ve 2. ile 3. haftalar arasinda anlamli fark bulunmamistir(p>0,05)

**Protein Supplement® degiskenine iliskin tammlayici istatistikler tek bir grup igin hesaplandigindan dolayi
istatistiksel analiz yapilamadi

*#*Protein Supplement® alan dort bebegin aldiklan protein miktarina iliskin tanimlayici istatistikler ortanca
(%25-%75 persantil) seklinde belirtilmigtir

*##x* [kinci ve tigiincii hafta Protein Supplement® alan bebeklerin aldiklari protein miktarina iliskin tanimlayici
istatistikler Ortalama+SS (En diisiik — En yiiksek) seklinde belirtilmistir

4.5. Hedeflenmis Giiclendirme ile Beslenen Bebeklerin Haftahlk BUN Degerleri

Calismada hedeflenmis giiclendirme ile bebeklerin yeterli bliylimesini saglayarak
ayarlanabilir giliclendirmenin hedefi olan 10 — 16 mg/dl degerini karsilayip karsilamadigi
degerlendirildi.

Bebeklerin bazal ortanca BUN degeri 6,31 (4,44-9,91) mg/dl olarak bulundu.
Hedeflenen giiglendirme ile beslenen bebeklerin birinci haftanin sonunda ortanca BUN degeri
6,77 (5,14-9,34) mg/dl, ikinci haftanin sonunda ise 5,37 (3,36-7,71) mg/dl olarak bulundu ve
aralarinda istatistiksel anlamli fark yoktu. Sonug olarak, ayarlanabilir gii¢glendirmenin hedefi

olan BUN degerlerini karsilamadig: gortildii.
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Calismaya alinan 12 bebegin haftalik ol¢iilen BUN degerlerinin dagilimi grafik

2’de gosterilmistir.

16 :
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— T Non-Outlier Range
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Baslangi¢ 1. haftanin sonu 2. haftanin sonu
HAFTA

Grafik 2. Bebeklerin haftalik BUN degerleri grafigi (n=12)

Izlemde {i¢ haftay1 tamamlayan 12 bebekten altis1 ii¢ haftadan uzun izlendi. Bu
izlem siiresindeki BUN degerleri grafik 3’de gosterildi. Hedeflenen beslenme aldigi siire
boyunca 7 numarali bebegin BUN diizeyi >10 mg/dl idi. 14 numarali bebek altinc1 haftada ROP
operasyonu nedeni ile sevk edildi, servise tekrar yatisinda ¢alismaya yeniden alindi. 20
numarali bebegin tl¢lincii hafta BUN diizeyi ikinci hafta BUN diizeyinden diisiiktii.
Gliglendirilmis anne siitiiyle beslenmeye devam edilmesine ragmen {igiincii haftadaki BUN
diizeyindeki diislisiin, postnatal yedinci giiniinde ¢aligmaya alinmasindan kaynaklanabilecegi

diisiiniildii.
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Grafik 3. Ug haftalik takibini tamamlayan bebeklerin izlem siiresince BUN degerleri grafigi (n=12)
*RQP nedeniyle operasyon i¢in dig merkeze gidip tedavisi tamamlandiktan sonra yeniden ¢aligmaya alinan olgu
** Ug haftalik izlem siiresi

4.6. Uc Haftadan Kisa Siire Izlenen Pretermlerin Takip Siireleri Ve BUN Diizeyleri

Hedeflenmis beslenme ile ii¢ haftadan kisa siire izlenen 11 bebegin izlem siireleri
ve BUN diizeyleri tablo XV’de gdsterildi. Tablodan da goriildiigii gibi birinci haftanin sonunda
alt1 bebegin kontrol BUN degerleri 10 mg/dl’nin altindayd.
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Tablo XV. izlem siiresi ii¢ haftadan kisa olan prematiire bebeklerin BUN dzeyleri

o Bazal BUN diizeyleri | Dirinci haftani sonunda
Bebek no Takip siireleri (giin) (mg/dl) kontrol (EIU/N diizeyleri
g/dl)

7 9,81

7 5,61 -

7 2,80 -
11 13 5,61 4,67
13 11 8,41 5,61
15 14 11,21 7,94
17 7 4,21 -
18 12 3,27 6,07
21 11 9,81 7,94
22 9 1,87 3,27
23 7 10,28 -
24 7 4,67 -

4.7. Cahsmada izlenen Bebeklerin Biiyiimelerinin Incelenmesi

Calismada 24 bebegin takip siireleri boyunca giinliik ortalama agirlik artiglar:
degerlendirildi. Ortalama agirlik artiglart 23,5846,35 (13,33-38,57) g/giin olarak bulundu.
Gii¢lendirmenin ilk haftasinda agirlik artis1 ortalama 155,38+73,73 g/hafta olarak saptandi.

4.7.1. Ug haftadan kisa siire izlenen bebekler

Izlem siireleri ii¢ haftadan kisa olan prematiire bebeklerin ortalama giinliik tart1
alimi tablo XVI’da gosterilmistir.

13 numaral1 bebek, kardiyak cerrahi operasyon nedeni ile sevk edildiginden 11 giin
izlenebildi. Hedeflenmis beslenmeye baslangic ve bitis agirlig1 arasinda 300 g fark bulundu,
ortalama giinliik agirlik alimi 27,3 g/giin’dii.

Hedeflenmis gii¢lendirme ile izleme alinan, ancak izlemlerinde anne siitii yetersiz
gelen veya kesilen, formiil mamaya gegcilen bebeklerden 15 numarali bebegin izlem siiresi 14
giin olup; hedeflenmis beslenmeye baslangi¢c ve bitis agirligi arasinda 540 g fark bulundu;

ortalama giinliik agirlik alimi 38,57 g/giin’dii. 24 numarali bebegin ise izlem siiresi 7 giin’dii.
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Hedeflenmis beslenmeye baslangic ve bitis agirligi arasinda 210 g fark bulundu, ortalama
giinliik agirlik alim1 30 g/giin’dii.

Hedeflenmis beslenme ile izlenen dort numarali bebek PDA ligasyonu nedeni ile
ikinci haftasinda TPN almasi nedeniyle yedi giin izlendi. Baslangi¢ ve bitis agirlig1 arasinda
108 g fark bulundu, giinliik ortalama agirlik artig1 15,37 g/giin’dii.

Hedeflenmis giiclendirme ile {i¢ haftalik izlem siiresinden kisa siireli izlenen 12

bebegin ortalama giinliik agirlik artig1 24,11+6,15 (18,75-38,57) g/giin bulundu.

Tablo XVI. izlem siireleri ii¢ haftadan kisa olan prematiire bebeklerin ortalama giinliik agirlik artislari (n=12)

Bebek no Takip siireleri (giin) Giinliik tart1 alim (g/giin)

4 7 15,37
8 7 22,14
9 7 20,71
11 13 28

13 11 27,3
15 14 38,57
17 7 22,14
18 12 18,75
21 11 21,81
22 9 24,44
23 7 20

24 7 30

g: gram

4.7.2. En az ii¢ hafta izlenen bebeklerin biiyiimesinin incelenmesi

En az ii¢ haftalik izlemi tamamlayan 12 bebegin istatistiksel verileri tablo XVII’de
gosterildi. Ug haftadan uzun siire hedeflenmis beslenme uygulanan bebeklerin haftalik
Ol¢limlerinde agirlik, boy ve bas cevresindeki biiyiime degerlendirildiginde, bebeklerin
biliytidiigii goriildii. Haftalik agirlik ortalamalar1 karsilastirildiginda haftalar arasindaki iliski
istatistiksel agidan anlamli olarak bulundu (p<0,001). Bu durum bebeklerin postkonsepsiyonel
yaslarinin ilerlemesine bagl kilo artislar1 oldugu diisliniildii. Boy olg¢limlerinin ortalama
degerlerinin tekrarli analizinde karsilagtirildiginda birinci ve {i¢ilincii ayni sekilde birinci ve
ikinci haftalar arasinda istatistiksel agidan anlamli bulundu (P <0,001). Bas c¢evrelerindeki

haftalik ortalama degerleri karsilastirildiginda anlamli artis bulundu (P <0,001).
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Tablo XVII. Bebeklerin haftalik antropometrik 6l¢timlerinin karsilastiriimasi (n=12)

Calisma 1. haftanin 2. haftanin 3. haftanin
P
baslangicinda sonu sonu sonu
Viicut agirh@ (g)
Ortalama+SS 1476,66£296,34 | 1625£307,18 | 1781,15+343,16 | 1990,004385 | <0,001
(En diisiik — En
iiksek) (1025-1960) | (1050 —2080) | (1145-2230) | (1120-2580)
Boy (cm)
OrtalamatSS 39,4243 25 40635334 | 41712280 | 4257298 | <0,001
(En diisiik — En
iiksek) (33-44) (35-45) (37,5-46) (38,00-46)
Bas cevresi (cm)
Ortalama+SS 28,13%1,90 28,9242,03 29,78+1,93 30,53+2,15 | <0,001
(En diisiik — En
iiksek) (24,5-31,0) (25 - 32) (25,5 33,0) (26,0-34,0)
g: gram

cm: santimetre

Bebeklerin haftalara gore giinliik agirlik artis1 ve karsilagtirilmasi tablo XVIII’de
gosterilmistir. Haftalar ilerledik¢e ortalama giinliik agirlik artisi diisiiyor gibi goriinse de
aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0,779). En az ii¢ hafta izlenen bebeklerin
giinliik ortalama agirlik artig1 ortalamasi 24,44+9,22 (4,52-37,38) g/giin olarak bulundu.
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Tablo XVIII. Bebeklerin haftalara gore giinliik agirlik artis1 ve karsilastirilmasi (g/giin) (n=12)

L.hafta 1. hafta 2. hafta 2. hafta 3. hafta 3. hafta
giinliik bebeklerin giinliik . . giinliik : .
bebeklerin bebeklerin
Bebek 1.giin (g) 7.giin (g) ortalama ortanca 14.giin (g) ortalama ortanca 21.giin () ortalama ortanca
No -sun (g -sun (g agirhk agirhk -gun (g agirhk - gun(g agirhk - p
artis1 artis1 artis1 aglrzhk:r"sl artis1 aglrzhk:r"sl
(gin) | (%25-%75) (/giin) (%25-%75) (@giny | (PE%TD
1 1475 1710 33,57 1880 24,29 1980 10
2 1960 1970 1,43 2200 32,86 2310 12,86
3 1475 1645 24,29 1830 26,43 1970 18,57
5 1850 2035 26,43 2230 27,86 2460 31,43
6 1435 1750 45 1780 4,29 2060 30
7 1295 1585 41,43 1700 16,43 1880 22,86
27,50 2536 19,29 0.779
(11.43-37,5) (15,00-33,22) (13,58-30) ?
10 1795 2080 40,71 2220 20 2580 51,43
12 1065 1265 28,57 1600 47,86 1710 14,29
14 1025 1050 3,57 1145 13,57 1150 0,71
16 1265 1505 34,29 1740 33,57 1970 30
19 1660 1735 10,71 2010 39,29 2140 20
20 1420 1505 12,14 1580 10,71 1700 18,57
g: gram

cm: santimetre
*Haftalar arasinda tekrarli 6l¢timlerde istatistiksel agidan anlamlilik saptanmadi

12 bebegin ili¢ haftalik ortanca boy ve bas cevresindeki artis ortalamasi tablo
XIX’da gosterilmis olup; istatistiksel fark saptanmadi (p>0,05). Bebeklerin ii¢ hafta boyunca
ortalama boy uzunlugunda artig 1,05+0,49 (0,50-2,00) cm/hafta, bas ¢evresindeki artis ise

0,80+0,30 (0,50-1,50) cm/hafta olarak bulundu.

Tablo XIX. Bebeklerin haftalara gore boy ve bas ¢cevrelerindeki artiglar ve karsilastirilmasi (n=12)

1. hafta 2. hafta 3. hafta
uzunluk artisi uzunluk artisi uzunluk artisi p
(cm/hafta) (cm/hafta) (cm/hafta)
Boy
1 1 0,9
("2));;?‘:;:;5) (0,63-2,00) (0,13-1,75) (0,50-1,00) 250
Bas cevresi
Ortanca 0,5 ! 0,75 0,918
(%25-%75) (0,50-1,00) (0,50-1,00) (0,50-1,00)

*Haftalar arasinda
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4.8. Uc Hafta izlenen Prematiire Bebeklerin Haftalik Verilerinin Degerlendirilmesi

4.8.1. Birinci hafta

Grafik 4’de bebeklerin birinci haftada giinliik aldig1 protein bilesenleri gosterildi.
Grafikten de anlasildigi gibi sekiz bebegin standart giiclendirme ile hedeflenen proteini

sagladig goriildii.
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Grafik 4. Birinci haftada bebeklerin aldig1 toplam protein bilesenleri (n=12)

Birinci haftanin sonunda bakilan kontrol BUN degeri bebeklerin dokuzunda 10
mg/dl’nin altindaydi (Grafik 3).

Protein Supplement® alan ve almayan bebeklerin ortalama giinliik agirlik artig,
kontrol BUN degeri ve hedeflenen protein iligkisi tablo XX’de gosterildi. Sekiz bebegin Protein
Supplement® ihtiyac1 olmadigi goriildii ve dort bebege Protein Supplement® ortanca 1,10 (0,40-
1,50) g/giin eklendi. Birinci hafta Protein Supplement® alan 4 bebegin daha iyi biiytdiigii
goriildii ve giinliik ortalama agirlik artis1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi

(p=0,048).
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Protein Supplement® alan ve almayan bebeklerin birinci hafta sonundaki kontrol

BUN diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=933).

Tablo XX. Protein Supplement® alan ve almayan bebeklerin giinliik agirlik artig1, hedeflenen protein ve birinci
hafta sonunda kontrol BUN degeri iligkisi (n=12)

Protein Supplement® alan

Protein Supplement®

(n=4) almayan (n=8) P
1. hafta ort. agirhk artis1
(g/giin)
Ortanca 37,3 18,21 0,048
(%25-%75) 30,00-43,93 (5,36-31,79)
1. hafta hedeflenen protein
Ortanca 47 5,15
(%25-%75) 0,368
(3,88-5,23) (4,6-6,25)
2. hafta kontrol BUN
Ortanca 6,53 6,77
(%25-%75) 0,933
(4,32-10,16) (5,14-11,34)
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4.8.2. ikinci hafta

Grafik 5’de bebeklerin ikinci haftada giinliik aldig1 protein bilesenleri gosterildi.
Grafikten de anlasildig1 gibi yedi bebegin standart giiclendirme ile hedeflenen proteini sagladigi

goriildii.
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Grafik 5. Ikinci haftada bebeklerin aldig1 toplam protein bilesenleri (n=12)

Ikinci haftanin sonunda 10 bebegin kontrol BUN diizeyi <10 mg/dl bulundu (Grafik
3).

Protein Supplement® alan ve almayan bebeklerin ortalama giinliik agirlik artigi,
ikinci hafta sonundaki kontrol BUN diizeyi ve hedeflenen protein iliskisi tablo XXI’de
gosterildi. Yedi bebegin Protein Supplement® ihtiyact olmadigi goriildii. Protein Supplement®
alan bes bebegin aldiklar1 Protein Supplement® ortalamasi 0,94+0,55 (0,20- 1,70) g/giin
bulundu.

Protein Supplement® alan bebeklerin agirlik artislar1 daha fazla olmasina ragmen

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamasi, bebek sayisinin az olmasina baglanabilir.

51



Tablo XXI. ikinci hafta Protein Supplement® alan ve almayan bebeklerin giinliik agirlik artigi, hedeflenen
protein diizeyleri ve kontrol BUN diizeyleri iliskisi (n=12)

Protein Supplement® alan

(n=5)

Protein Supplement® almayan

(n=7)

Ikinci hafta ortalama agirhik
artis (g/giin)
OrtalamatSS

28,86+17,09

21,84+8,39

0,364

Ikinci hafta
hedeflenen protein
(g/giin)
OrtalamatSS

6,06+1,02

5,46+0,99

0,338

ikinci hafta sonu
kontrol BUN
(mg/dl)

OrtalamatSS

5,98+1,90

7,1244,95

0,638
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4.8.3. Uciincii hafta

Grafik 6’da bebeklerin {igiincii haftada giinliik aldig1 protein bilesenleri gosterildi.
Grafikten de anlasildig1 gibi alt1 bebegin standart giiclendirme ile hedeflenen proteini sagladigi

gorildii.
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Grafik 6. Ugiincii haftada bebeklerin aldig1 toplam protein bilesenleri (n=12)

Ugiincii haftanin sonunda, kontrol BUN degeri taburculuk nedeni ile alt1 bebekte

bakilabildi. Alt1 bebegin tigiinde BUN diizeyi <10 mg/dl oldugu goriildii (Grafik 3).

Protein Supplement® alan ve almayan bebeklerin ortalama giinliik agirlik artig1 ve
hedeflenen protein iligkisi tablo XXII’de gosterildi. Protein Supplement® alan alt1 bebegin
Protein Supplement® ortalamasi 0,97+0,47 (0,3-1,40) g/giin bulundu. Iki grup arasinda
ortalama giinliik agirlik artist ve hedeflenen proteinler arasinda istatistiksel anlamli farklilik

goriilmedi.
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Tablo XXII. Ugiincii hafta Protein Supplement® alan ve almayan bebeklerin giinliik agirlik artist ve hedeflenen
protein diizeyleri iliskisi (n=12)

Protein Supplement® alan Protein Supplement® almayan
(n=6) (n=6) P
Uciincii hafta ortalama

agirhk artis1 (g/giin)

OrtalamatSS 26,43+14,70 17,02+10,04 0,225

Uciincii hafta
hedeflenen protein

(g/giin)
OrtalamatSS 6,40+1,45 6,32+0,74 0,903

4.9. Anne Siitii Osmolalite Degerleri

Giiglendirilen anne siitiiniin haftalik osmolalite degerleri Tablo XXIII’de verildi.
Calismamizda sadece iki bebegin osmolalite degerleri yiiksek saptandi. Cihazla

ilgili problem nedeni ile tekrar ¢alisildiginda normal oldugu goriildii.

Tablo XXIII. Giiglendirilen anne siitiiniin haftalik osmolalite degerleri (n=12)

Giiclendirilmis Anne Siitii Osmalalitesi (mOsml/L)
Ortalama+SS En diisiik-En yiiksek
1. hafta 382,41+65,94 290 — 545
2. hafta 391,58+76,18 225-514
3. hafta* 409,11+45,52 347 -474

*3_ haftada, cihaz arizas1 nedeniyle anne siitii osmolalitesi sadece 9 bebekte bakilabildi
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5. TARTISMA

Anne siiti bebegin biiyiime ve gelismesi i¢in uygun bir besindir. Tiim
yenidoganlarmn anne siitii ile beslenmesi Onerilmektedir. Diinya Saghk Orgiiti (WHO),
Amerikan Pediatri Akademisi (AAP), American College of Obstetricians and Gynecologists
Commitee (ACOG) ilk alt1 ay sadece anne siitiinii tim bebeklere 6nermektedir [1-4]. WHO
anne siitlinli ek gidalarla birlikte iki yasina kadar desteklerken, AAP en az bir yasina kadar
desteklemektedir [2]. Prematiire ve ¢ok diisiik dogum agirlikli (CDDA) bebeklerin de anne siitii
ile beslenmesi desteklenmeli; bu nedenle bebek enteral beslenebilecek diizeye gelene kadar
anne siitii sagilmalidir 8, 9].

Yenidogan yogun bakim iinitelerinde meydana gelen gelismeler prematiire
bebeklerin yasam siliresini uzatmistir. Artan yasam siiresi ile beraber basta norogelisimsel
sorunlar olmak iizere birgok sorun goriilmektedir [89]. Prematiire bebeklerin yasamlarimin ilk
giinlerinde ortaya ¢ikan akcigerlerinin immatiir olmasina bagli gelisen solunum problemleri,
gastrointestinal sistemin immatiir olmasina bagli gelisen beslenme problemleri ile beraber
sepsis ve NEK gibi nedenlerle enteral beslenme saglanamamaktadir. Bu durumda gelisen
beslenme yetersizligi norogelisimsel gerilige neden olmaktadir. AAP prematiire bebeklerin
intrauterin doneme benzer sekilde biiylimeleri i¢cin, uygun miktar ve cesitlilikte besin
verilmesini Onermektedir [4]. Prematiire bebeklerin hastanede kalis siireleri icerisinde
karsilastig1 zorluklar, yetersiz beslenme ve enteral beslenme igeriginin yeterli diizeylerde
olmamasidir. Bebeklerin bir¢ogunun taburcu olduklari zaman intrauterin agirliklarinin
gerisinde kaldig1 bilinmektedir [90].

ESPGHAN prematiire bebek beslenmesinde anne siitiinli onermektedir; ancak tek
basina anne siitii prematiire bebeklerin biiylimesi i¢in gerekli besin ihtiyag¢larini kargilamada
yetersiz kalmaktadir [9]. Anne siitlinlin igerigi, prematiire bebegin gereksinimlerini
kargilamadigi i¢in giiclendirilmesi gerekmektedir. Cochrane veri tabani incelemesinde,
giiclendirilmis anne siitii ile beslenen prematiire bebeklerin agirlik artisi, boy uzamasi ve bas
cevresi artisinda daha iyi sonuglar alindigi goriilmiistiir [33]. Richard ve ark.’nin ¢alismasinda
standart giliclendirme yapilan anne siitii ve formiil prematiire mama ile beslenen bebekler
karsilastirildiginda; zenginlestirilmis anne siitii ile beslenen bebeklerin biiylimeleri daha az

ancak hastanede kalis siireleri daha kisa bulunmus [91]. Arslanoglu ve ark.’nin ¢alismasinda
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ayarlanabilir giiclendirme ve standart giliglendirme karsilastirilmig, standart giigclendirmenin
prematiire bebeklerin ihtiyaglarini karsilamada yetersiz kaldig1 gosterilmistir [67].

Anne siitiinlin giiclendirilmesi i¢in en uygun ydntem heniiz belirlenememistir.
Glinlimiizde yenidogan iinitelerinde ¢ok ¢esitli protokoller kullanilmaktadir. Analizor ile anne
stittindeki protein iceriginin kesin bir sekilde saptanmasi, protein icerigi diisiik anne siitlerinin
bebegin gereksinimine gore giiclendirilmesine imkan vermektedir. [55, 92, 93]. Clinkii anne
stittindeki protein igerigi ¢ok genis bireysel degiskenlik gostermektedir [11].

Her bir prematiire bebegin anne siitli kendine 6zgiidiir. Bu nedenle saglikli
bliylimeleri i¢in prematiire bebeklerin anne siitlerine bireysellestirilmis giliclendirme
uygulanmasit Onerilmektedir. Bireysellestirilmis anne siitliinlin giiglendirmesinde iki farkli
yontem kullanilmaktadir. Ayarlanabilir gliclendirmede, prematiire bebegin kan BUN diizeyi
haftalik takip edilerek anne siitii giiclendirilmektedir. Hedeflenmis giiclendirmede ise
prematiire bebegin anne siitiiniin aralikli analizi ile TND veya ESPGHAN Onerileri

dogrultusunda protein miktar1 hesaplanarak gii¢lendirme yapilmaktadir [39, 61, 70, 71].

5.1. Calisma Siiresi

Bulut ve ark.’nin ¢aligmasinda, prematiire bebek beslenmesinde anne siitiiniin
hedeflenmis giiclendirmesi ile ayarlanabilir giiglendirmesi karsilastirilmis; alti aylik calisma
stiresince hedeflenmis giiclendirme grubuna alinan 16 preterm bebek en az dort hafta izlenmis
[81]. Rochow ve ark.’nin prematiire bebeklerde anne siitiiniin standart ve hedeflenmis
giiclendirmesi caligmasinda, dokuz aylik siirede en az ii¢ hafta izlenen 10 prematiire bebek
izlenmis [14]. Morlacchi ve ark.’nin ¢aligmasinda, anne siitiinlin standart ve hedeflenmis
giiclendirmesi ile alti aylik calisma siiresinde pretermler en az dort hafta izlenmis ve
hedeflenmis beslenme grubuna 10 preterm dahil edilmis [41].

Calismamizda, dokuz aylik slirede 12 bebek en az ii¢ hafta izlenmis olup; vaka

sayis1 ve izlem siiresi bakimindan literatiirdeki calismalara benzer oldugu goriildii.

56



5.2. Calismadaki Prematiire Bebeklerin Gebelik Yaslari

McLeod ve ark.’nin anne siitiiniin hedeflenmis giiclendirmesi ile ilgili caligmasinda
bebeklerin ortalama gebelik yas1 27 (23-29) hafta olarak bulunmustur [93]. Bulut ve ark.’nin
caligmasinda, hedeflenmis giliglendirme grubuna alinan 16 preterm bebegin ortalama gebelik
yas1 29.3£1.9 hafta olarak bulunmus [81]. Rochow ve ark.’nin ¢aligmaya alinan prematiirelerin
ortalama gebelik yas1 26,3+1,6 hafta olarak goriilmiistiir [14]. Morlacchi ve ark.’nin
hedeflenmis beslenme ve standart beslenmenin karsilastirildigi c¢alismasinda prematiire
bebeklerin ortalama gebelik yasi 29,1+1,03 olarak belirtilmistir [41].

Calismamiza alinan 24 prematiire bebegin ortalama gebelik yaslar1 28,33+2,70
(24,00-32,00) hafta olup; McLeod ile Rochow ve ark.’nin ¢calismasindaki prematiire bebeklerin
gebelik yasindan biiyiik; Bulut ile Morlacchi ve ark.’nin ¢alismasindaki prematiire bebeklerin

gebelik yasindan kiiciik oldugu goriildii.

5.3. Prematiire Bebeklerin Calismaya Alinma Giin ve Haftalar:

McLeod ve ark.’nmin anne siitiiniin hedeflenmis giiclendirme ¢alismasinda,
caligmaya baslama giinii postnatal ortalama 20 (10-39) giin olarak bulunmustur [93]. Alan ve
ark.’nin ayarlanabilir giliglendirme ile ilgili c¢alismasinda, bebeklerin anne siitiiniin
giiclendirmeye ge¢me zamanlar1 ortalama 8 (5-23) giin olarak bulunmus [94]. Arslanoglu ve
ark.’nin ayarlanabilir gliglendirme ¢alismasinda, tam enteral beslenmeye gegilen bebeklerde
giiclendirmeye baslama ortalama 18,7+6,4 giin olarak bulunmustur [13, 94]. Rochow ve
ark.’nin hedeflenmis gii¢clendirme ve standart giiclendirmeyi karsilastirdigi calismada, anne
stitiiniin hedeflenmis gili¢lendirmeye baslama postnatal 30 (13-56) giin, postkonsepsiyonel yas
ise 30,9+1,5 hafta olarak bulunmustur [14]. Bulut ve ark.’nin, anne siitliyle beslenme
caligmasinda hedeflenmis giiclendirme ile ayarlanabilir giigclendirme karsilastirilmis; ¢aligmaya
postnatal ortalama 15 (11-20) giinde baglanmistir [81].

Caligmamiza alman ve 21 giinliik izlemini tamamlayan 12 bebek calismaya
postnatal ortanca 25 (16,00-32,50) giinde ve postkonsepsiyonel ortalama 31,50+1,78 (29-35)
haftada alindi. Rochow ve ark.’nin ¢aligmasina gore, calismamizdaki bebeklerin ¢alismaya
alinma giinleri daha kiigiik, ancak postkonsepsiyonel yaslarinin daha ileri oldugu goriildii.

Diger c¢aligmalarla karsilastirildiginda, klinigimizde prematiire bebeklerin tam enteral
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beslenmeye gecis siirelerinin daha ge¢ oldugu; anne siitiiniin giiclendirmesine de daha geg

baslandig1 goriilmektedir.

5.4. Prematiire Bebeklerin Dogum Agirhiklar

Anne siitiiniin  hedeflenmis giiclendirilmesi ile ilgili yapilan ¢aligsmalardaki
bebeklerin dogum agirliklar1 incelendi. Bulut ve ark.’nin, anne siitiiniin hedeflenmis
giiclendirmesi ile ayarlanabilir giiclendirmeyi karsilastirildigi calismasinda, prematiire
bebeklerin ortalama dogum agirligi 1113+259 g olarak bulunmustur [81]. McLeod ve ark.’nin
caligmasinda ise prematiire bebeklerin dogum agirliklar1 1022 (480-1475) g olarak saptanmistir
[93]. Rochow ve ark.’nin ¢aligmasinda, anne siitiiniin hedeflenmis giiclendirmesi uygulanan 10
bebegin ortalama dogum agirliklar1 860+309 g bulunmus [14]. Morlacchi ve ark.’nin anne
siitlinlin hedeflenmis giiclendirmesi ile standart gii¢clendirmesinin karsilastirildig1 ¢alismada,
prematiire bebeklerin ortalama dogum agirligi 1223195 g olarak bulunmustur [41].

Calismamizda bebeklerin dogum agirliklar1 ortalama 1160,83+404,91 (570-1795)
g, dogum boylar1 ortalama 35,66£3,80 (29-40) cm, bas ¢evreleri ortalama 25,7943,25 (21-30,5)
cm olarak bulundu. Caligmamizda dogum agirliginin, Morlacchi ve ark.’nin ¢aligmasi harig¢
yiiksek bulunmasi, ¢alismamizda dogum aralig1 arali§inin genis olmasina baglanabilir.

McLeod ve ark.’nin klinik c¢alismasinda prematiire bebeklerin calismaya
alindiklarinda agirliklar1 1032 (700 -1998) g olarak saptanmistir [93]. Caligmamizda bebeklerin
calismaya alindiklarinda agirliklart ortalama 1476,66+296,34 (1025— 1960) g, boylari
39,42+3,25 (33-44) cm ve bas gevreleri 28,134+1,90 (24,5— 31,0) cm olarak bulundu. McLeod
ve ark.’nin c¢alismasiyla karsilastirildiginda, c¢alismamizin baslangicinda  bebeklerin
agirliklarinin daha yiliksek olmasi, tam enteral beslenmeye daha ge¢ gecilmesinden ve

giiclendirmeye ge¢ baslanmasindan kaynaklanmaktadir.

5.5. Anne Siitii Analizorleri

Buffin ve ark.’11iki jenerasyon (2008-2011) orta kizildtesi analizér kullanarak anne
siitlinlin yag ve protein konsantrasyonlarini karsilastirmis; Ol¢limlerde once kalibrasyon ve
giincellemenin 6nemini vurgulamiglardir [92]. Radmacher ve ark.’nin analize dayali
caligmalarinda da prematiire anne siitii ve dondr anne siitli orta kizil Gtesi cihaz ile analiz

edilmigtir [80]. Fusch ve ark.’nin anne siitii analiz ¢aligmasinda, anne siitii igeriginin gebelik
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yas1 ve postnatal giine bagli olarak degisim gosterdigi, analizin yag ve protein i¢in giivenilir
oldugu; ancak laktozu degerlendirmede yeterli olmadig1 vurgulanmistir [79]. Hair ve ark.’nin
caligmasinda, yakin kizilGtesi analizorle anne siitiiniin enerji igerigi dlgiilerek, anne siitiinden
iiretilmis anne siitii kremasi ile hedeflenen enerjiye gore giiclendirme yapilmis, ayn1 zamanda
yakin kizil6tesi ol¢limlerde laktozun dogru sekilde 6l¢iilememesi nedeniyle, kalori 6l¢iimiiniin
kesin olmadig1 belirtilmistir [74]. Hedeflenmis giiclendirmeyi standart giliglendirme ile
karsilagtiran McLeod ve ark., gebelik yasi <30 hafta dogan prematiirelerde biiyiime ve
beslenmede anlamli fark bulamadiklarini bildirmislerdir. S6z konusu c¢alismada ilging bir
sekilde hedeflenen gii¢clendirme uygulanan grupta olciilen ortalama protein igerigi dngoriilen
protein degerinden daha yiiksek bulunmus (1,4 g/100ml). Bu durumun, hedeflenmis
giiclendirme uygulanan grupta siitiin daha diisiik miktarda protein ile gii¢lendirilmesine neden
olabilecegi; sik siit 6rneklemesi ve hassas Ol¢iim ekipmaninin kalibrasyon ve bakiminin ne
kadar 6nemli oldugu vurgulanmis [93]. Rochow ve ark.’nin, c¢alismasinda, prematiire
bebeklerde anne siitiiniin standart ve hedeflenmis giiclendirmesi kiyaslanmig. Calismada
kalibrasyon onerilerine dikkat edilerek giinde iki kez yakin kizil6tesi analizor kullanilmus;
ancak anne siitii analizinin, bebek bagina her beslenme oncesi 5-10 dakikalik ek bir is ytiki
getirdigi gosterilmis [14].

Caligmamizda orta kizil 6tesi analizorii MIRIS cihazini her analiz 6ncesi kalibre
ederek kullandik. Bu durum her analiz dncesi 3-5 dakikalik ek siire gerektirdi; ancak protein

Ol¢timiindeki dogruluk acisindan gerekliydi.

5.6. Anne Siitii Proteinleri

Anne siitiiniin  hedeflenmis giiclendirilmesi ile yapilan benzer caligmalarda
prematiire bebeklerin anne siitlerinin analizlerinde saptanan protein miktarlar1 Tablo XXIV’de
gosterilmistir [14, 41, 79-81, 95]. Klinigimizde yapilan bir diger ¢alismada da preterm-term
yenidoganlarin anne siitiiniin analizinde laktasyonun 3,7,14. giinlerinde alinan anne siitii

orneklerinde, protein igerigindeki azalmanin istatistiksel olarak anlamli olmadig1 saptandi [37].
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Tablo XXIV. Benzer ¢aligsmalardaki prematiire bebeklerin anne siitii protein icerigi

Protein (g/100ml)
Calismalar
(Ortalama=SS)

Rochow ve ark (2010)

0,70+0,20
n=10
Radmacher ve ark (2013)

1,30+0,40
n=83
De Halleux ve ark (2013)

1,52+0,28
n=428
Bulut ve ark (2014)

1,10+£0.20
n=32
Fusch ve ark (2014)

1,30+0,30
n=498
Morlacchi ve ark (2016)

1.40+0.10
n=10

Calismamizda da literatiirle uyumlu olarak prematiire bebeklerimizin anne siitii
protein miktarlar1 ortanca olarak ilk hafta 1,25 (0,85-1,70) g/100 ml, ikinci hafta 1,25 (0,80—
1,45) g/100 ml ve fgiincii hafta 1,15 (0,80-1,30) g/100 ml olarak bulunmustur. Haftalar
icerisinde anne siitiinde Ol¢iilen protein diistiigii goriildii. Bu durumun, artan postnatal yasa
bagli olarak anne siitii protein icerigindeki azalmadan kaynaklandigi diistintildii. Ancak bu

diisiis diger ¢alismalarda oldugu gibi istatistiksel olarak anlamli saptanmadi.

5.7. Hedeflenen Giiclendirme ile Beslenme

Hedeflenen gliglendirme yontemini ilk kez Polberger ve ark. 1999 yilinda
uygulamigtir. Siit periyodik olarak analiz edilmis ve hedeflenen protein 3,5 g/kg/giin olarak
belirlenmis [96]. Halleux ve ark.nin ¢aligmasinda, hedeflenmis giiclendirme uygulanan
yenidoganlarin anne siitii igerigi gilinliik olarak orta kizilGtesi siit analiz cihaz ile analiz edilip;
yag i¢in 4 g/dl, protein i¢in 4.3 g/kg/giin hedeflenen giiclendirme uygulanmis. Hedeflenen
giiclendirme grubunda, ortalama agirhik artis1 standart giliglendirme grubundan yiiksek

bulunmus [95].
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Hair ve ark.nin ¢alismasinda, farkli bir yaklagim kullanilarak, yakin kizilGtesi
analizorle anne siitlinlin enerji igerigi Ol¢iilmiis. Anne siitlinlin enerjisi 20 kcal/oz'dan (67
kcal/100 mL) az ise anne siitiinden tiiretilmis anne siitii kremasi ile gliglendirme yapilmis. Bu
caligmada anne siitiindeki enerji igerigine gore anne siitii kremasi ile giliglendirme yapilan
grupta, standart gruba gore prematiire bebeklerin agirliklarinin ve boylarinin uzunluk artiginin
daha fazla oldugu gosterilmis [74].

Rochow ve ark., Morlacchi ve ark., prematiire bebeklerde anne siitiiniin standart ve
hedeflenmis giiclendirmesini kiyaslamiglardir. Hedeflenmis giiclendirmede yag 4,4 g/dl,
protein 3 g/dl ve karbonhidratlar 8.8 g/dl olarak hedeflenmistir [14, 41]. Ergonekon ve ark.’nin
retrospektif ¢aligmasinda, BUN degerlerine gore bireysellestirilmis anne siitii ile beslenen
prematiire bebeklerin, protein destegi verilmeyen gruba gore diizeltilmis yast 18 aylikken
Bayley skorlarimin daha iyi oldugu bulunmus [6]. Bulut ve ark.’min prematiire bebeklerde
bireysellestirilmis beslenme ile ilgili ¢alismasinda, hedeflenmis giiglendirme ile ayarlanabilir
giiclendirme kiyaslanmis. Protein hedefi 4,5 g/kg/giin alinmis [81].

Klinigimizdeki yaptigimiz ¢alismada, yenidogan yogun bakim iinitemizde izlenen
gebelik yasi >24 hafta prematiire bebeklere hedeflenmis giiclendirme uygulandi. Haftalik
analizlerde taze anne siitii kullanildi. Hedeflenen protein, dogum agirlig1 <1000 g pretermlerde
4 g/kg/glin, >1000 g dogan bebeklerde 3.5 g/kg/glin idi [9, 96].

Anne siitii analizleriyle protein igerigi saptanan ve hedef proteine ulasana kadar ek
proteinle giiclendirilen anne siitiiyle beslenen prematiire bebeklerin beklendigi gibi aldiklar
protein miktari, protein artigina paralel olarak biiyiimeleri de artt1.

Protein Supplement® ihtiyaci olan bebekler degerlendirildiginde, ilk hafta dort
bebegin, ikinci hafta bes bebegin ve liglincii hafta alt1 bebegin ek proteine gereksinim duydugu
goriildii. Bu durum, bu bebeklerde “anne siitii proteini diistiigli i¢in protein ihtiyaci artt”
seklinde yorumland1

Anne siitii analizi ile standart giiclendirme yapilarak hedef protein ihtiyact
karsilanan 3-5-14-20 numarali bebeklerin ii¢ haftalik izlem boyunca Protein Supplement®
ihtiyaclart olmadigr goriildi. Bu durum, anne siitiiniin icerdigi proteine ek olarak verilen
Eoprotin® ile giinliik ihtiyacin kargiladigini gosterdi. Bu bebelere standart giiglendirme ile

verilen protein yeterli oldu.
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Hedeflenmis beslenme ile alman Eoprotin® diizeyinde haftalara gore artig
goriilmesi, bebegin viicut agirlig1 artisina paralel olarak giinliik alinan anne siitii voliimiiniin
artmasiyla iligkilendirildi. Protein Supplement® miktarlarinda haftalara gore farkliliklar

goriilmesi, anne siitii igeriginin degismesini desteklemektedir.

5.8. Metabolik Belirte¢ Olan BUN Degeri

Prematiire bebekler icin optimal protein alim1 ve protein toleransini degerlendirmek
icin ideal belirtegler ve bu belirteclerin referans degerleri bilinmemektedir. Klinikte, protein
toleransint degerlendirmek ve beslenmedeki protein miktarini ayarlamak icin genellikle tiremi
ve metabolik asidoz Ol¢limleri kullanilir [9]. Prematiire bebeklerde, yasamin ilk haftalarinda,
bobrek fonksiyonlarinin olgunlasmamasina bagli olarak yiiksek serum BUN degerleri
goriilebilmektedir. Dolayisiyla, yasamin ilk haftalarinda protein aliminin yeterliligini
degerlendirmek i¢in bir parametre olarak BUN kullanilmas1 dogru sonuglar vermeyebilir [76,
97]. Olsen ve ark.’nin ¢alismasinda, bebeklere verilen protein miktar1 ile BUN arasindaki iligki
arastirilmis. S6z konusu ¢alismada, proteinin her 1 g/kg/giin artisiyla BUN diizeyinin 3,5 mg/dl
arttig1; ancak en yiiksek protein alan bebegin BUN deiizeyinin 5 mg/dl’nin altinda oldugu
saptanmis ve BUN degerinin protein alimin1 gercekte tam olarak yansitmadig: belirtilmis [98].
Alan ve ark.nin ¢aligmasinda standart giliglendirme ve ayarlanabilir gli¢clendirme ile beslenen
prematiire bebeklerin biiylimeleri karsilagtirilmig; ayarlanabilir giiglendirme uygulanan grupta
bliylime oraninin daha fazla oldugu goézlenmis [13, 94]. Yapilan diger ¢alismalarda ise
prematiire bebeklerin, giiclendirilmis anne siitii veya formiil mama ile daha yiiksek protein
almalar1 saglandiginda, biiylimenin ve metabolik yanit belirteci BUN’un yeterli diizeyde
olustugu gosterilmistir [99-102]. Wilson ve ark.’nin 125 prematiire bebegi kapsayan
caligmasinda, 2,5 g/kg/giin ve 3,5 g/kg/giin protein alan iki grubun metabolik parametreleri
arasinda fark olmadigi saptanmis [103]. Bulut ve ark.’nin 4,5 g/kg/giin protein alimi hedeflenen
calismasinda haftalik BUN diizeyleri degerlendirilmis. BUN diizeleri bazal: 8.1+5.9 mg/dl,
birinci hafta 6.2+4.7 mg/dl, ikinci hafta 4.442.9 mg/dl olarak bulunmus ve haftalilk BUN
diizeylerinin protein alimindan bagimsiz olarak giderek diistiigii saptanmis [81]. Kanmaz ve
ark.’nin, gebelik yas1 <32 hafta, dogum agirligt <1500 gr 84 prematiire bebegi kapsayan
caligmasinda, hedeflenen protein diizeyi 3 g/kg/glin, 3,3 g/kg/giin ve 3,6 g/kg/giin olan ii¢ grup
olusturularak, metabolik belirteg BUN’un degisimi arastirilmis ve yiiksek protein ile beslenen

grubun BUN diizeylerinde azalma oldugu goriilmiis [104]. Hedeflenmis ve ayarlanabilir
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giiclendirmenin karsilastirildig: bir diger calismada, hedeflenmis giiclendirme grubunda BUN
diizeyleri daha yiiksek bulunmasina ragmen, fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamis [81].

Caligmamizda {i¢ haftadan kisa siire izlenen 12 bebegin altisinin kontrol BUN
diizeylerine bakilabildi. Hedeflenmis giiclendirme ile protein destegi alarak beslenen
bebeklerin biiylimesi yeterli olmasina ragmen, kontrol BUN diizeylerinin 10mg/dI’nin altinda
oldugu goriildi.

En az ii¢ hafta izlenen prematiire bebeklerin, hedeflenmis giiclendirme ile BUN
diizeylerinin, ayarlanabilir gili¢lendirmenin hedefi olan 10 mg/dl’nin iizerindeki diizeyleri
karsilayip karsilamadigr arastirildi. Bazal ortanca BUN diizeyi 6,31 (4,44-9,91) mg/dl olarak
bulundu. Anne siitiiniin hedeflenmis giiclendirmesi uygulanan ve yeterli protein alan 12
bebegin dokuzunda, birinci haftanin sonunda BUN diizeyi 10 mg/dl altinda bulundu. Ortanca
BUN diizeyinin 6,77 (5,14-9,34) mg/dl oldugu goriildii. Hedeflenen gli¢lendirme ile
beslenmeye devam edilen prematiire bebeklerin 10’unda ikinci haftanin sonunda BUN diizeyi
10 mg/dl altinda bulundu ve ortanca BUN 5,37 (3,36 — 7,71) mg/dl idi. Ugiincii hafta sonunda
taburculuk nedeni ile alt1 bebegin BUN diizeyleri kontrol edilebildi ve ii¢iinde 10 mg/dl’nin
altinda oldugu goriildii. Bu bebeklerin yeterli proteini almalarina ragmen literatiirdeki diger
caligmalarda oldugu gibi BUN diizeylerinde diislis goriildi. Bu durum, anne siitiiniin
hedeflenen protein miktar ile beslenen prematiire bebeklerde BUN diizeylerinin alinan proteini
yansitmadigini gostermektedir.

Calismamizdaki, hedeflenmis beslenme uygulanan 7 numarali bebegin BUN
diizeyinin izlem siiresince 10 mg/dl’nin iizerinde oldugu gériildii. 11k iki hafta Eoprotin® ile
ihtiyact olan proteini alan bebegin {igiincii haftada anne siitii protein igeriginin diismesi nedeni
ile Protein Supplement® ihtiyact oldugu goriildii. Izlem siiresince hedeflenmis beslenme
uygulanan 14 numarali bebegin de ii¢ hafta boyunca Eoprotin® ile protein ihtiyaci karsilandi ve
bebegin son hafta BUN diizeyinde artis goriildii. Giiclendirilmis anne siitiiyle beslenmeye
devam edilmesine ragmen 20 numarali bebegin tigiincii hafta BUN diizeyinde ikinci haftaya
gore diislis goriildi. Bu donemde beslenmeye ara verilmedi ve BUN diizeyinin iiglincii
haftadaki  diisiisliniin, bebegin calismaya postnatal yedinci giin alinmasindan
kaynaklanabilecegi disiiniildii. Anne siitleri hedeflenmis giiclendirme ile desteklenen ve
biiyliyen bebeklerin metabolik cevaplarinin yani BUN diizeylerinin farkli olmasi, BUN un
bebegin beslenmesi diginda renal matiirasyon, hidrasyon gibi nedenlerden de etkilenebilecegini

gostermektedir.
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Calisgmamizda hedeflenmis protein degerleri ile gliglendirilen anne siitiiyle beslenen
prematiire bebeklerin, ayarlanabilir giiclendirmenin hedefi olan BUN degerlerini karsilamadigi
literatiirdeki benzer ¢aligmalarda oldugu gibi goriildii ve bu bebeklerin istenilen biiylimeyi

yakaladiklar1 saptandi.

5.9. Hedeflenmis Giiclendirme ile Beslenen Prematiire Bebeklerin Ortalama Agirhk

Artislan

Rochow ve ark.’nin, prematiire bebeklerde anne siitiiniin standart ve hedeflenmis
giiclendirmesinin kiyaslandigi c¢alismasinda, ortalama agirlik artis1 hedeflenmis giiglendirme
ile beslenen prematiire bebeklerde 19,9+2,7 g/kg/giin ve standart giiclendirme ile beslenen
bebeklerde 19,7+3,3 g/kg/glin bulunmus, bilyiime oranlar1 benzer saptanmistir. Bu ¢alismada
benzer biiyiime orani1 saptanmasi, standart giiclendirme uygulanan grubun yiiksek voliimle
beslenmesine (155+5 kars1 147+5 ml/kg/giin) baglanmistir [ 14]. Bulut ve ark.’nin ¢aligmasinda,
hedeflenmis beslenme ile ortalama agirlik artig1 25,70+3,90 g/giin, ayarlanabilir beslenmeye ile
ortalama agirlik artis1 22,27+6,40 g/glin bulunmus olup; giinliikk agirlik artis1t hedeflenmis
giiclendirmede daha fazla bulunmus; haftalik boy uzamasi 1,04+0,17 cm/hafta ve bas ¢evresi
artis1 0,98+0,15 cm/hafta oldugu goriilmiis [81]. Morlacchi ve ark.’nin ¢aligmasinda, standart
giiclendirme ve hedeflenmis giiclendirme ile beslenen prematiire bebekler degerlendirilmis;
hedeflenmis giliglendirme ile beslenen grupta 15.7 g/kg/glin (14.5-16.9) saptanan agirlik
artisinin standart giiclendirmeye gore daha ytiksek oldugu bulunmus; ancak boy ve bas gevresi
biliylimesi bakimindan fark bulunmamaistir [41].

Kanmaz ve ark.’nin, hedeflenen protein alimiyla metabolik belirteg BUN diizeyinin
iligkisini kontrol ettikleri ¢caligmada, gebelik yas1 <32 hafta, dogum agirligi <1500 g olan 84
prematiire bebek, protein hedefi 3 g/kg/giin, 3,3 g/kg/giin ve 3,6 g/kg/giin olan ii¢ grupta
incelendiginde; gruplar arasinda agirlik artis1 ve boy uzamasinda fark saptanmazken, yiiksek
protein alan grubun bas cevresinde anlamli artis goriilmiis [104]. Arslanoglu ve ark.’nin,
ayarlanabilir giiclendirme ve standart giiclendirme uygulanan prematiireleri karsilastirdigi
caligmasinda, ayarlanabilir gliglendirme grubundaki bebeklerin ortalama giinliik agirlik artist
(17,543,2 g/kg/giin) ve bas ¢evresindeki biliylime hizinin (1,15+0,5 mm/giin) standart beslenen
gruptan daha iyi oldugu saptanmus [13].
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Calismamizda ti¢ haftalik izlemde giinliik ortalama agirlik artis1 24,44+9,22 (4,52-
37,38) g/giin bulundu, Bu sonu¢ Bulut ve ark.’nin g¢aligmasinin sonuglariyla benzerdi.
(Caligmamizda biiyiimede TND nin 6nerisi olan 15-18 g/giin agirlik artiginin saglandigi goriildii
[8].

Calismamizda 14 numarali bebegin giinliik ortalama agirlik artis1 ilk hafta ve
ticlincii haftada 15 g/giin altinda oldugu goriildii. Hedeflenmis giiclendirme ile beslenmeye
devam eden bebekte bu donemde yasanan bir komplikasyon mevcut degildi. ilk ve 3. haftada
agirlik artisindaki yavaslama anne siitii iceriginin degiskenligine baglandi ve anne siitii analiz
sikliginin arttirilmasi gerektigi diistintildi.

En az ii¢ hafta hedeflenmis giliglendirme uygulanan prematiire bebeklerin ortalama
viicut agirliklar1 calismanin baslangicinda 1476,66+296,34 (1025-1960) g, calismanin sonunda
19904385 (1120-2580) g olarak bulundu. Haftalik izlemlerde agirliklarda anlamli artig
saptandi. Anne siitiiniin hedeflenmis giiclendirmesi ile protein destegini alan 12 bebegin,
giinliik agirlik artis1 ortanca olarak birinci haftanin sonunda 27,50 (11,43-37,50) g/giin, ikinci
haftanin sonunda 25,36 (15,00-33,22) g/giin ve ii¢iincii haftanin sonunda 19,29 (13,58-30,00)
g/glin idi. Haftalik bakilan giinliik agirlik artislar1 ortanca degerlerindeki diisiis, bebeklerin
postkonsepsiyonel haftalarinin biiylimesine baglandi1 ve haftalar arasinda anlamli iligki
bulunmadi. Bu durum, bebeklerin biiyiidiigii gdstermektedir.

En az ii¢ hafta hedeflenmis giliclendirme ile beslenen ve biiylime takipleri izlenen
bebeklerin boylar1 ¢aligma baslangicinda 39,42+3,25 (33-44) cm, ¢alisma sonunda 41,71+£2,80
(37,5-46) cm bulundu. Ortalama haftalik boy uzamasi 1,05+0,49 (0,50-2,00) cm/hafta olup,
haftalik ortalama boy uzama ortanca degerleri arasinda anlamhi farklilik saptanmadi ki, bu
durum bebeklerin bliylidiigiinii gostermektedir. Haftalik olarak ortanca biiylimeleri
incelendiginde, bebeklerin {igiincii haftadaki ortalama boy uzamasinin azaldig1 goriildii. Bu
durumun bebeklerin postkonsepsiyonel hafta farkliliklarindan kaynaklandigi diisiintildii.
Bdylece son hafta ortanca haftalik boy uzamasi 0,9 (0,50-1,00) cm/hafta olan bebeklerin ilk iki
hafta bliylimede TND’nin Onerisi olan haftalik 1 cm boy uzamasinin saglandig1 goriildii [8].

En az ii¢ hafta hedeflenmis giiglendirme ile beslenme ve biiyiime takipleri olan
bebeklerin bas ¢evresi ortalama olarak ¢alisma baslangicinda 28,13+1,90 (24,5-31,0) cm,
calisma sonunda 30,53+£2,15 (26,0-34,0) cm bulundu. Ortalama haftalik bas c¢evresi
biiylimesinin 0,80+0,30 (0,50-1,50) cm/hafta oldugu goriildii. Haftalik bas ¢evresi artis1 ortanca
degerleri ilk hafta 0,5 (0,50-1,00) cm/hafta, ikinci hafta 1,00 (0,50-1,00) cm/hafta ve iiglincii
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hafta 0,75 (0,50-1,00) cm/hafta olarak saptandi. ilk hafta bas ¢evresinde ortanca degere gore
istenilen biiylimenin saglanamamasi, postnatal yas ve postkonsepsiyonel hafta farkliligina
baglandi. Haftalik bas biiyiimesi arasinda istatistiksel agidan anlaml farklilik saptanmadi; bu
durum bebeklerin biiyiidiiglinti gosterdi. Bdylece biiylimede ilk hafta disinda TND’nin 6nerisi
olan haftalik 0,7 cm bas ¢evresi uzamasinin saglandigi goriildii [8].

Ucg haftadan kisa siireli izlenen 12 bebegin ortalama giinliik agirlik artig1 24,11+6,15
(15,37-38,57) g/glin bulundu. Kontrol BUN degeri bulunan alt1 bebegin ortalama agirlik alim1
26,48+6,85 g/glin (18,75-38,57) bulundu ve biiylimesi 15 g/giin’den fazla olan bebeklerin
kontrol BUN degerleri 10mg/dI’nin altinda goriildii.

5.10. Giiglendirilen Anne Siitiiniin Osmolalite Degeri

Book ve ark.’nin ¢alismasi, NEK riski agisindan ideal osmolalitenin belirlenmesi
konusunda yapilan ilk ¢aligmalardandir. S6z konusu ¢aligmada, osmolalitesi 359 mOsml/L olan
standart formiil, osmolalitesi 650 mOsm/L olan bir beslenme iiriinii ile kiyaslanmis ve yiiksek
osmolalitede beslenme ile NEK oraninda artis bildirilmig [105]. Pearson ve ark’nin, yazdig1 bir
derlemede, osmolalitenin NEK {izerine etkileri 40 y1l boyunca yapilan c¢alismalar {izerinden
ozetlenmis; yiiksek osmolalitedeki mamalarin NEK acisindan etkileri tartisiimis ve GIS yan
etkileri oldugu belirtilmis [17]. Rochow ve ark.’nin ¢alismasinda, hedeflenmis gili¢lendirme ile
anne siitiiniin osmolalitesinin 450-480 mOsm/L arasinda oldugu ve beslenme intoleransi
gozlenmedigi belirtilmis [14]. Radmacher ve ark., klinikte bebeklere verilen ilaglar ve
vitaminlerin anne siitiine eklenmesiyle osmolalitenin 1000 mOsml/L’nin {izerine ¢ikacagini
belirtmisler [106]. Srinivasan ve ark.’nin ¢aligmasinda, tedavi edici katki maddeleri ile anne
siitlinlin osmolalitesinin 242 ile 951 mOsm/l arasinda degistigi saptanmis [107]. Choi ve
ark.’nin ¢aligmasinda, hedeflenmis gliglendirme uygulanan 40 bebegin anne siitlerinin
osmolalitesi 3068 mOsm/] olarak bulunmus olup 480 mOsml/L’yi gegmemis [78]. Tiim bu
osmolalite ¢aligsmalarinda, anne siitlerinin 480 mOsml/L'a kadar prematiire bebek icin giivenli
oldugu ve NEK riskinin arttigina dair bilimsel bir kanit bulunmadig: belirtilmis.

Calismamizda 21 giinliik izlemini tamamlayan 12 bebegin giiclendirilmis anne
stitlerinin haftalik olarak degerlendirilen osmolalitesi birinci hafta 382,41+65,94 (290-545)
mOsml/L, ikinci hafta 391,58+76,18 (225-514) mOsml/L ve iiglincii hafta 409,1+45,52 (347-
474) olarak bulunmus olup; bulunan degerler literatiirle uyumluydu. 11k hafta ve ikinci hafta bir

bebekte osmolalite 480 mOsm/L iizerinde bulunmasina ragmen kontrol osmolalite 6l¢iimiinde
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yiikseklik goriilmedi. Bebeklerde GIS intolerans1 veya NEK gelismedi. Osmolalitedeki
degiskenligin, diger calismalarda da gosterildigi gibi anne siitlerinin bireysel ve haftalik besin

iceriginin farkliligindan kaynaklandig: diisiiniildii [78].

5.11. Sonug¢ Olarak

Gilinliniimiizde prematiire bebek beslenmesi konusunda yenidogan yogun bakim
tinitelerinde uygulanan ¢esitli protokoller olmasina ragmen, bebeklerin yeterli biiylimemesi ve
norogelisimsel olarak kognitif gelisimlerinde gerilik olmasi nedeniyle, prematiire beslenmesi
halen 6nemli bir sorun olarak karsimiza c¢ikmaktadir. Bu nedenle yenidogan yogun bakim
iinitelerinde prematiire bebeklerin beslenmesi konusunda biiytik titizlikle ¢alisilmaktadir.

Giliniimiize kadar yapilan calismalarda ayarlanabilir giliclendirme ile standart
giiclendirme kargilagtirilmig, ytliksek protein alimi ile biiylimenin daha iyi saglandigi
vurgulanmigtir.  Bireysellestirilmis  beslenme olan ayarlanabilir  giiclendirilme ile
zenginlestirilmis anne siitlinlin protein icerigi, metabolik cevap belirteci olan BUN degerine
gore ayarlanmaktadir. Ancak anne siitiiniin protein igerigi bilinmediginden, ayarlanaabiir
beslenme yiiksek protein alimina neden olabilmektedir. Diisiik protein aliminin prematiirelerde
biliylimeyi olumsuz etkiledigi calismalarda gdsterilmisken, yiiksek diizeylerde protein aliminin
prematiirenin ileriki yasam siiresindeki uzun dénem etkileri heniiz bilinmemektedir. Yiiksek
protein alimmin Ongoriilebilir etkisi ise fazla miktarda alinan enerjinin yag olarak

depolanmasidir.

Hedeflenmis giiglendirmenin temeli, anne siitiiniin analizi ile anne siitiindeki makro
besin ve enerji miktarlar1 hakkinda bilgi saglanmasi ve anne siitiiniin eksikliklerine gore
hedeflenen miktarlarda gii¢clendirme yapilmasidir. Anne siitiindeki bireysel ve donemsel
degiskenlik ancak anne siitii analiz edilerek ¢oziimlenebilir. Ancak hedeflenen protein destegi
ile beslenme yontemi, maliyeti yliksek analiz cihazi, tecriibeli ekip ve zaman gerektirdigi i¢in
zor bir yontemdir. Calismamizda hedeflenen protein destegi yontemi ile beslenen
bebeklerimizin biiyiime ve gelisimleri yeterli olup metabolik cevap belirteci olarak bakilan
kontrol BUN degerleri genel olarak 10 mg/dl’nin altinda oldugu goriildii. Bu bilgiler 15181nda,
prematiire bebeklerin normal intrauterin yasamdaki biiylime hizina benzer biiyiidiiklerini

gosteren etkin ve giivenilir bir BUN hedef diizeyi hala belirlenememistir.
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Calismamizda, anne siitiiniin analizi ile, prematiire bebegin ihtiyact olan -
giiclendirilecek- protein miktariin belirlenmesinin hem gereksiz yiiksek protein alimini hem
de yliksek osmolalitede beslenme riskini azaltacagi gosterilmistir. Calismamizda hedeflenen
protein desteginin prematiire bebeklerde kisa donemde iyi biiylime sagladigi goriilmesine

ragmen uzun donem etkileri konusunda bilgilerimiz simirlidir.

5.11.1. Cahsmamizin avantajlari

Klinigimizde yiiriittiigiimiiz c¢alismamizda prematiire bebeklerin ve CDDA
bebeklerin anne siitlerinin analizi ile ihtiya¢ duyduklar: protein ile beslenmeleri saglandi. Ayri
bir kontrol grubu alinmayan ¢alismamizda bireysellestirilmis beslenmenin iki farkli yonteminin
tek hasta grubunda goriilmesi hem etik acidan hem de hastalarin izlemi agisindan farkliliklar

yaratmadi.

5.11.2. Cahismamizin dezavantajlari

Klinigimizde yiiriittiiglimiiz ¢alismanin dezavantajlarindan ilki maliyeti yiiksek
olan analiz cihazi kullanilmasi, her kullanim 6ncesi kalibrasyon ve hazirlik iglemi i¢in ek zaman
kaybinin olmasidir. Diger bir dezavantaji ise prematiire bebeklerin yenidogan yogun bakim
initelerinde tam enteral beslenmeye gecildikten sonra anne ile uyumu saglanarak taburcu

edilmesine bagli izlem siiresinin kisa olmasidir.
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6. SONUC VE ONERILER

Yenidogan yogun bakim {initemizde uyguladigimiz prematiire bebeklerde

hedeflenmis beslenme ile ilgili calismamizda;

1. Giiglendirilmemis anne siitiiyle beslenen prematiire bebekler, normal hacimlerde
beslendiginde, optimal biiylime ve ndrobilissel gelisim icin yeterli miktarda besin alamazlar.
Gelisim geriligini ve spesifik besin eksikliklerini 6nlemek i¢in anne siitiiniin giiclendirmesi

gerekir.

2. Gilinlimiizde anne siitii giiclendirmede iki yontem uygulanmaktadir: Standart
giiclendirme ve bireysellestirilmis giiclendirme. Bireysel giiclendirme stratejileri ise
ayarlanabilir giliclendirme ve hedeflenmis giiclendirme olmak iizere iki sekilde uygulanir.
Yenidogan yogun bakim merkezlerinde yapilan calismalarda, standart giiclendirme ile
prematiire bebeklerin biliylime hizlarinin diisik oldugu gosterilmistir. Hedeflenmis
giiclendirmede, her prematiire bebegin anne siitii analiz edilerek, hedeflenen protein miktarina
gore giiclendirme yapilmaktadir. Anne siitliinlin haftalik analizi ile hedeflenmis gili¢clendirme
yapilan bebeklerde ihtiyaca gore anne siitline protein eklenerek optimal biiylime elde

edilmektedir.

3. Hedeflenmis gii¢lendirme yapilan bebeklerin haftalik olarak kontrol edilen BUN
degerleri, ayarlanabilir protein desteginde ongdriilen 10 mg/dl’nin iizerinde saptanmamakla
beraber bebeklere ayarlanabilir gliglendirme ile gereksiz protein destegi yapildigin

diisiindiirmektedir.

4. Prematiire bebeklerin normal intrauterin yasamdaki biiylime hizina benzer

bliylime saglamalari i¢in etkin ve giivenilir olan hedef BUN diizeyi hala belirlenememistir.
5. Calismamizda gli¢lendirilen anne siitii ile beslenen prematiire bebeklerde

gastrointestinal intolerans saptanmadi. Bu durum, yapilan protein desteginin olusabilecek

komplikasyonlar agisindan giivenilir oldugunu gosterdi.

69



6. Anne siitiiniin osmolalitesi dnemli olup; gliglendirme yapilirken hiperosmolar

anne siitinden kaginmak gerekir.

7. Hedeflenen protein destegi yontemi, maliyeti yiliksek analiz cihazi, bu konuda

deneyimli ekip ve zaman gerektirdigi i¢in uygulanmasi zor bir yontemdir.
8. Prematiire bebeklerde diisiik diizeyde protein aliminin biiyiimeyi olumsuz

etkiledigi caligmalarda gosterilmisken; yliksek diizeylerde protein aliminin prematiire bebek

izerine uzun donem etkileri yeterince bilinmemektedir.
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7. OZET

PREMATURE BEBEKLERDE ANNE SUTU ANALIZi iLE
BIREYSELLESTIRILMIiS BESLENME
VE BUYUMENIN TAKIBI

Nilay Tugce Isik Bayar, Aydin Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghg
ve Hastaliklar1 Uzmanhk Tezi, Aydin, 2019.

AMAC: Prematiire bebekler, enteral beslenme ile anne siitiindeki protein
diizeylerinin diisiik olmasindan dolay: intrauterin biiylimelerine gore ve nérogelisimsel agidan
geri kalmaktadirlar. Anne siitiinii zenginlestirme amaciyla iki yontem standart gliglendirme ve
bireysellestirilmis giiclendirme kullanilmaktadir. Bireysel giiclendirme stratejileri ise
ayarlanabilir giliclendirme ve hedeflenmis giiclendirme olmak iizere iki sekilde uygulanir.
Calismamizin amaci prematiire bebegin anne siitiindeki protein miktarin1 analiz ederek ve
almast gereken protein miktarii1 hesaplayarak hedeflenmis giiclendirme uygulamak,
ayarlanabilir gii¢clendirmenin hedefi olan BUN degerinin 10-16 mg/dl arasinda olup olmadigin1
kontrol etmek ve ¢alismadaki prematiire bebeklerin biiyiimelerini takip etmektir. Ayni zamanda
giiclendirilmis anne siitiiniin osmolalitesini degerlendirmektir.

GEREC VE YONTEM: Calismaya Aydin Adnan Menderes Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastanesi Yenidogan Yogun Bakim Unitesinde 1 Temmuz 2018 ile 1 Nisan 2019
tarihleri arasinda dogan gebelik yas1 >24 hafta prematiire yenidogan dahil edildi. Anne siitiinde
hedeflenmis giiglendirme yapildi ve haftalik kontrol BUN degerlerine bakildi. Gastrointestinal
sistem patolojilerinin varlig1 ve bebeklerin total parenteral yolla beslenmesi diglanma kriteri
olarak alindi. Anne siitii analizi Miris MIRS ile haftalik yapildi. BUN diizeyleri Abbott
Architect C8000 spektrofotometrik 6l¢iim yapan analizor ile haftalik calisildi. Prematiire
bebeklerin biiyiimesi haftalik antropometrik dl¢iimlerle takip edildi. Istatistiksel analizler SPSS
paket programi ile yapildi. Analizlerde Student t-testi, Mann Whitney U testi ve tekrar eden
Ol¢iimler Friedman ya da tekrarli 6lgtimler ANOVA (repeated measures ANOVA) yontemleri
ile test edildi. Istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edildi.
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BULGULAR: Yenidogan yogun bakim iinitesinde kosullar1 saglayan 24
prematiire bebek calismaya alindi. Caligsma sirasinda taburculuk, anne siitii yetersizligi nedeni
ile mama giiclendirmesi ve TPN alan 12 bebek ii¢ haftadan daha kisa siire izlendi. Caligmaya
alinan 24 prematiire bebegin ortalama gebelik yaslar1 28,33+2,70 (24,00-32,00) hafta, dogum
agirhigr 1175,214386,64 (570-1795) g, dogum boyu 36,38+3,56 (29-43,5) cm, dogum bas
cevresi 26,10+£2,84 (21-31) cm’di. Calismaya alinan ve en az ii¢ haftalik izlemi tamamlayan 12
bebegin ortanca g¢alismaya alinma giinii 25 (16,00-32,50) giin, calisma baslangicindaki
ortalama postkonsepsiyonel yaslar1 31,50+1,78 (29-35) hafta bulundu. En az {i¢ hafta izlenen
prematiire bebeklerin giinliik ortalama agirlik artist 24,44+9,22 (4,52-37,38) g/giin olup;
hedeflenenden (15 g/giin) fazla idi. Bu 12 bebegin giinlik agirlik artislart arasinda fark
istatistiksel olarak fark saptanmazken; haftalik agirliklar1 arasindaki iligki istatistiksel olarak
anlaml1 idi (p<0,001). Bazal ve birinci haftanin sonunda ve ikinci haftanin sonunda bakilabilen
kontrol BUN degerleri ortanca olarak sirasiyla 6,31 mg/dl (4,44-9,91), 6,77 mg/dl (5,14-9,34)
ve 5,37 mg/dl (3,36-7,71) olup; haftalik BUN degerleri arasinda anlamli fark bulunmadi.
Yeterli protein alinmasina ragmen BUN degerlerinde giderek diisiis goriildii. Giiclendirilmis
anne sitiniin osmolalitesi ilk hafta 382,41 + 65,94 mOsml/L, ikinci hafta 391,58 + 76,18
mOsml/L ve liglincii hafta 409,11 £+ 45,52 mOsml/L olarak bulundu.

SONUC: Hedeflenmis gili¢clendirmenin temeli, anne siitiiniin analizi ile anne
stitiindeki makro besin ve enerji miktarlart hakkinda bilgi saglamaktir. Caligmamizda anne siitii
her hafta analiz edilerek, protein icerigine gore hedeflenen miktarda giliglendirildi. Prematiire
bebeklerin BUN degerlerinin alinan proteini yansitmadigi goriildii. Bu bilgiler 15181inda,
prematiire bebeklerin normal intrauterin yasamdaki biiyiime hizina benzer biiylime
sagladiklarin1 gosteren hedef BUN diizeyi hala belirlenememistir. Calismamizda, anne siitii
analiz edilerek, prematiire bebegin ihtiyaci kadar protein ile giiclendirilmesiyle hem gereksiz

yiiksek protein alimi1 hem de yiiksek osmolalite riskinin azaltilacagi gosterilmistir.

Anahtar Kelimeler: prematiire beslenmesi, hedeflenmis giiclendirme, BUN, anne siitii

osmolalitesi
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8. ABSTRACT

INDIVIDUALIZING FORTIFICATION OF BREAST MILK USING
HUMAN MILK ANALYSIS AND
GROWTH MONITORING OF PREMATURE INFANTS

Nilay Tugce Isik Bayar, Aydin Adnan Menderes University Faculty of Medicine, Child
Health and Diseases Thesis, Aydin, 2019.

AIM: Due to the low protein levels in enteral nutrition of breastmilk, premature
babies have intrauterine growth and developmental delay. Standard fortification and
individualized fortification are the two methods used to enrich the breast milk. individualized
strategies can be applied in two ways, adjustable fortification and targeted fortification. Our
study aims to apply targeted fortification analyze the amount of protein in the breastmilk of the
premature babies by calculating the necessary amount of protein, monitor the growth of the
premature infants in the study by checking whether the level of Blood urea and nitrogen is
between 10-16 mg/dl as one of the goal of adjustable fortification. At the same time, to evaluate
the osmolality of fortified breast milk.

MATERIALS AND METHODS: The study include premature newborns with
gestational age >24 weeks between 1 July 2018 and 1 April 2019 in Aydin Adnan Menderes
University Faculty of Medicine Research Hospital Neonatal Intensive Care Unit. Targeted
fortification was performed in breast milk and weekly control BUN values were measured. The
presence of gastrointestinal pathologies and total parenteral nutrition was among the exclusion
criteria of the study. Breast milk analysis was performed weekly with Miris MIRS. BUN levels
were also studied weekly with Abbott Architect C8000 spectrophotometric analyzer. Growth
of premature babies was monitored by weekly anthropometric measurements. SPSS package
program was used for statistical analyzes. For this analyzes Student t-test, Mann Whitney U
test and repeated measures ANOVA and Friedman test were used. Statistical significance level

was define as p<0,05.
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RESULTS: Twenty-four premature infants that met the criteria for the neonatal
intensive care unit were included in the study. During the study, 12 infants who received TPN
due to the breast milk insufficiency and TPN were discharged after being observed for less than
three weeks. The average gestational age of the 24 premature babies included in the study was
28,334+2,70 (24,00-32,00) weeks, the average birth weight was 1175,21+386,64 (570-1795) g
and the length of birth was 36,38+3,56 (29-43,5) cm and the average birth head circumference
was 26,104+2,84 (21-31) cm. The average age of the 12 infants included in the study and
completed at least three weeks of follow-up was 25 (16,00-32,50) days, and the mean
postconceptional age at the beginning of the study was found as 31,50+1,78 (29-35) weeks. The
average daily weight gain of premature babies followed for at least three weeks was 24,44+9,22
(4,52-37,38) g/day; more than the target (15 g/day). While the difference between the daily
weight increases of these 12 babies was not statistically significant; the relationship between
weekly gained weights was statistically significant (p <0,001). The control BUN values
measured at baseline, at the end of the first week and at the end of the second week are 6,31
mg/dl (4,44-9,91), 6,77 mg/dl (5,14-9,34) and 5,37 mg/dl (3,36-7,71) respectively; No
significant difference was found between the weekly BUN values. Despite adequate protein
intake, BUN values decreased gradually. The osmolality of fortified breast milk was
382,41+65,94 mOsml/L in the first week, 391,58+76,18 mOsml/L in the second week and
409,11+45,52 mOsml/L in the third week.

CONCLUSION: The basis of targeted fortification is to provide information on
the amount of macronutrients and energy in breast milk through its analysis. In our study, breast
milk was analyzed every week and strengthened according to protein content. BUN values of
premature infants did not reflect the protein taken. Based on this information, the target BUN
level, which shows that premature babies achieve growth similar to the growth rate in normal
intrauterine life, has not yet been determined. In our study, it has been shown that analyzing
breast of milk premature baby and fortifying it with the protein as much as needed would reduce

both unnecessary high protein intake and high osmolality risk.

Keywords: preterm early feeding, targeted fortification, BUN, breast milk osmolality
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T.C.
AYDIN ADNAN MENDERES UNIVERSITESI REKTORLUGU
Tip Fakiiltesi Dekanlign
Girigimsel Olmayan Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu

Sayr  :53043469-050.04.04
Konu : Kararlar

Saymn Prof.Dr. Miinevver KAYNAK TURKMEN
Ogretim Uyesi

Aydin Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Girigimsel Olmayan Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu'nun 29.08.2019 tarihinde yapilan olagan toplantisinda ¢aligmanizla
ilgili alinan 15 nolu karar agagida sunulmustur.

Bilgilerinize sunarim.

e-imzahdir
Prof.Dr. Hatice ERTABAKLAR
Kurul Bagkani

KARAR 15

Protokol No 120181426
Sorumlu Yiiriitiicii  : Prof.Dr. Miinevver KAYNAK TURKMEN
Cocuk Sag. ve Hast. AD

Aydin Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Girigimsel Olmayan Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu'nea 22.06.2018 tarihinde sarth (ADUBAP) onay verilen; Tip Fakiiltesi Cocuk Saghg ve
Hastaliklart Anabilim Dah Ogretim Uyesi Prof. Dr. Miinevver KAYNAK TURKMEN’in “Prematiire
bebeklerde anne siitii analizi ile bireysellestirilmig beslenme biiyiimenin takibi” baghkl klinik
arastirmasinin 19.08.2019 tarihli gnemli degisiklik formu ve ckleri goriigiildii.

Onemli degiyiklik formunda; gahsmanin baghginda schven hata yapildigr goriildiigiinden yeni
baghginin “Prematiire bebeklerde anne siitii analizi ile bireysellestirilmis beslenme ve biiyiimenin
takibi” olarak belirlendigi bildirilmis olup, ilgili tim belgelerinin hazirlanarak dosyaya konuldugu
gortlmiistir.

Konu hakkinda bilgi edinilmis olup, galigmanm yeni bashgiyla yiiriitilmesi uygun bulunmustur.

Aynica gahgmanin - ADUBAP destek  onaymin - alinarak  dosyaya  konuldugu gorlilmis olup, sarti
oll.xdan kaldirlmigtir.

Yine sorumlu aragtiricrya; Form 2'nin 14.1."in son boltimiinde taahhiit_edilen c¢alisma bittikten
sonra_nihai _raporun. [Sonug Raporu (web'te), BGOF (Bilgilendirilmis  Génilli Olur  Formu-
goniilliiler tarafindan bizzat kendilerinin kendi adi-soyadini yazmasi ve imzalamasinin saglanmasi
ile adreslerinin cksiksiz olarak  formlara  yazilmasina dikkat cdilmelidir.) ve ORF (Olgu Rapor
FormwAnker))  ginderilmesi gerektiginin _hatirlatilmasina ve sorumlu yiiriitiiciilerinin bu hususa
Ozen gostermesi gerektiginin bir kez daha vurgulanmasina oy birligiyle karar verilmistir.

Sorumlu Yiiriitiicii Prof.Dr. Miinevver KAYNAK TURKMEN etik kurul iiyesi oldugundan dolay1
oylamaya katlmamigtir.
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Ek 2. Bilgilendirilmis goniillii onam formu

BILGILENDIRILMiS GONULLU OLUR FORMU (FORM 3)

LUTFEN DIKKATLICE OKUYUNUZ !!!
Bu calismaya katilmak Uzere davet edilmis bulunmaktasiniz. Bu galismada yer almay!i
kabul etmeden o6nce calismanin ne amagla yapilmak istendigini anlamaniz ve
kararinizi bu bilgilendirme sonrasi 6zglrce vermeniz gerekmektedir. Size 6zel
hazirlanmis bu bilgilendirmeyi litfen dikkatlice okuyunuz, sorulariniza agik yanitlar
isteyiniz.

CALISMANIN AMACI NEDIR?

Erken dogan bebeklerin biiylime hizlar1 daha yavas olmaktadir. Prematiirelerin biiyiimesi, anne
karnindaki son {i¢ aydaki biiyiime hizina esit olmamakta ve bunun nedeninin yetersiz protein
alimi oldugu bilinmektedir. Anne siitiiniin bebegin gelisimi i¢in yadsinamaz 6zellikte oldugu
bilinmektedir ve bu nedenle tiim erken dogan bebeklere diinyada ve klinigimizde anne siitiine
protein destegi yapilarak, pretermlerin biiylime ve beyin gelisimi anne karnindakine yakin
tutulmaya calisilmaktadir.

Diinya Saglik Orgiitii ve Tiirk Pediatri Kurumu ilk 6 ay sadece anne siitiinii, 6 aydan sonra iki

yasina kadar ek gida ile beraber anne siitiinii 6nermektedir.

KATILMA KOSULLARI NEDIR?
Bu c¢aligmaya dahil edilebilmeniz i¢in bebeginizin dogumda gebelik yasinin 24 hafta ve daha

biiylik olmasi ve agizdan veya sondayla beslenebilmesi gerekmektedir.

NASIL BIR UYGULAMA YAPILACAKTIR?

Dogumda gebelik yas1 24 hafta veya daha biiyilik olan, anne siitii ile agizdan veya sondayla
beslenmesi planlanan erken dogan bebeklerin, fiziksel ve beyin fonksiyonlari agisindan
biliyime desteginin haftalik olarak kendi annesinin siitiiniin igerigine gore protein ihtiyaci
belirlenerek Tiirk Yenidogan Dernegi ve Avrupa Beslenme Dernegi onerisi dogrultusunda
protein destegi yapilacak; es zamanli olarak klinigimizde rutin olarak yapilan boy, bas ¢evresi
ve viicut agirlig1 haftalik olarak dlciilecek ve bebeginizin bobrek fonksiyon testleri klinigimizde

stirekli yapildig: sekilde kan alinarak BUN (kandaki protein gostergesi) ile takip edilecetir.
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SORUMLULUKLARIM NEDIR?

Arastirma ile ilgili olarak diizenli olarak 2 saatte bir anne siitiinii sagmak, dondurup soguk buz
akiileri ile ¢oziinmeden getirmek ve anne siitii alan bebeginizin emzirme siiresince sizin ilag ve
benzeri medikal {iriin  kullanmaniz durumunda doktorunuza haber vermek sizin
sorumluluklarmizdir. Bu kosullara uymadigimiz durumlarda arastirici sizi uygulama dist

birakabilme yetkisine sahiptir.

KATILIMCI SAYISI NEDIR?
1 Temmuz 2018 — 1 Nisan 2019 tarihleri arasinda yenidogan yogun bakim iinitesindeki izlenen,
dogumda gebelik yas1 24 hafta ve iistiinde olan, agizdan veya sondayla beslenmesi planlanan

erken dogan bebekleri ¢calismamiza almay1 planladik.

CALISMANIN SURESI NE KADAR ?

Bu arastirma i¢in dngoriilen siire 9 aydir.

GONULLUNUN BU ARASTIRMADAKI TOPLAM KATILIM SURESI NE KADAR?

Bu arastirmada yer almaniz i¢in 6ngdriilen zamaniniz 1-3 aydir.

CALISMAYA KATILMA iLE BEKLENEN OLASI YARAR NEDIR?

Anne karninda fiziksel agidan en hizli bilylime son 3 ayda olmaktadir ve erken dogan bebekler
akciger problemleri, barsak problemleri, kalp problemleri, enfeksiyonlar ve anne siitii ile
beslenme nedeniyle yetersiz protein almaktadir. Bu nedenlerle erken dogan bebeklerin yogun
bakim izleminde ve taburculukta fiziksel gelisimleri geri olmaktadir. Bunun engellenmesi
amaciyla bebegin kendi anne siitiine ve gebelik yasina uygun protein ig¢eriginin saptanmasi ve

eksiginin anne siitiine eklenmesi bebeklerin biiyiime ve gelisimlerine destek olacaktir.

CALISMAYA KATILMA iLE BEKLENEN OLASI RiISKLER NEDIR?
Bu arastirma sirasinda yenidogan yogun bakim iinitesinde izlenen erken dogan bebeklerin anne
stitii igerigi analiz edilecek ve gereksiz protein yiikii veya protein azlig1 olmamasi i¢in anne siitii

bebegin protein ihtiyacina gore diizenlenecektir. Anne siitiiniin protein eksigi desteklendikten
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sonra, kolay sindirilebilmesi i¢in osmolalitesi (yogunlugu) degerlendirilecek; yiiksek
yogunlukta ise verilmeyip daha az yogunlukta olan anne siitii verilecektir. Izlemde,
klinigimizde rutin uygulandig lizere kan 6rnegi alinacaktir. Kan alma islemi ile ilgili riskler
arasinda bayilma, agr1 ve/veya morarma sayilabilir. Ender durumlarda igne deliginin yerinde
enfeksiyon ya da kiiciik bir kan pihtisi olabilir. Olas1 bir soruna karst gerekli tedbirler

tarafimizdan alinacaktir.

KAN ORNEKLERININ SAKLANMASI

Sizden alinan 6rneklerin kullanimi bu olur formunda tanimlanan arastirma ile sinirl olacaktir.
Eger bu 6rnekleri bu olur formunda tanimlanmayan bagka test/amaglar i¢in kullanmak istersek,
once onay almak i¢in Etik Kurul’a basvurulacaktir. Eger yeni ¢alisma onaylanacak olursa

sizden bagka bir bilgilendirilmis olur formu imzalamaniz istenecektir.

Bu bilimsel arastirma sirasinda alinan kan Orneklerinin tamami kullanilmayip bir boliimii
benzeri aragtirmalarda kullanilmak iizere saklanabilir. Liitfen asagidaki iki climleyi okuyarak
uygun olanini isaretleyiniz:

() Kan ve DNA orneklerinin sadece bu ¢alismayla ilgili olarak kullanilmasini istiyorum.
Caligma bitiminde kalan 6rneklerin uygun sekilde yok edilmesini istiyorum.

() Kan ve DNA o6rnekleri bu ¢alismada kullanildig1 gibi gelecekteki hastaligimla ilgili diger
bilimsel ¢aligmalarda kullanilabilir. Ancak kalan 6rneklerimin hastaligim disindaki bagka bir

arastirmada kullanilmasini uygun bulmuyorum.

ARASTIRMA SURECINDE BIRLIKTE KULLANILMASININ SAKINCALI OLDUGU
BILINEN ILACLAR/BESINLER NELERDIR?
Caligma siiresince ve emzirme siiresince birlikte kullaniminin sakincali oldugu ilag ve besinler,

annenin sigara, alkol ve her tiirlii ila¢ alim1 doktora bildirilmelidir.

HANGI KOSULLARDA ARASTIRMA DISI BIRAKILABILIRIM?
Anne siitii yetersiz olan yenidoganlar, bagirsak problemleri ve hastaliklar1 (intestinal

malformasyonlar, nekrotizan enterokolitte evre 2 ve lizeri), genetik hastaliklar (kromozomal
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bozukluklar) saptanan bebekler, sizin izniniz olmadan doktorunuz tarafindan caligmadan

cikarilabilir.

DIGER TEDAVILER NELERDIR?
Bu taninin tedavisinde uygulanabilecek, ancak simdilik uygulanmayacak olan herhangi bir

tedavi yoktur.

HERHANGI BIR ZARARLANMA DURUMUNDA YUKUMLULUK/SORUMLULUK
KIMDEDIR VE NE YAPILACAKTIR?

Arastirmaya bagl bir zarar beklenmemektedir.

ARASTIRMA SURESINCE CIKABILECEK SORUNLAR ICIN KiMI ARAMALIYIM?

Uygulama siiresi boyunca, zorunlu olarak arastirma dis1 ila¢ almak durumunda kaldiginizda
Sorumlu Arastiricty1 dnceden bilgilendirmek i¢in, aragtirma hakkinda ek bilgiler almak i¢in ya
da caligma ile ilgili herhangi bir sorun, istenmeyen etki ya da diger rahatsizliklariniz i¢in

05367339967 numarali telefondan Dr. Nilay Tugge ISIK BAYAR’a bagvurabilirsiniz.

CALISMA KAPSAMINDAKI GIDERLER KARSILANACAK MIDIR?
Yapilacak her tiir tetkik, fizik muayene ve diger arastirma masraflar1 size veya giivencesi

altinda bulundugunuz resmi ya da 6zel hi¢gbir kurum veya kurulusa 6detilmeyecektir.

CALISMAYI DESTEKLEYEN KURUM VAR MIDIR ?
Calismay1 destekleyen kurum BAP tir.

CALISMAYA KATILMAM NEDENIYLE HERHANGI BIR ODEME YAPILACAK
MIDIR?

Bu aragtirmada yer almaniz nedeniyle size hi¢bir 6deme yapilmayacaktir.

ARASTIRMAYA KATILMAYI KABUL ETMEMEM VEYA ARASTIRMADAN
AYRILMAM DURUMUNDA NE YAPMAM GEREKIR?
Bu aragtirmada yer almak tamamen sizin isteginize baghdir. Arastirmada yer almayi

reddedebilirsiniz ya da herhangi bir asamada arastirmadan ayrilabilirsiniz; reddetme veya
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vazgegme durumunda bile sonraki bakiminiz garanti altina alinacaktir. Arastirici, uygulanan
tedavi semasinin gereklerini yerine getirmemeniz, calisma programini aksatmaniz veya
tedavinin etkinligini artirmak vb. nedenlerle isteginiz disinda ancak bilginiz dahilinde sizi

arastirmadan ¢ikarabilir. Bu durumda da sonraki bakiminiz garanti altina alinacaktir.

Arastirmanin sonuglari bilimsel amagla kullanilacaktir; ¢alismadan ¢ekilmeniz ya da arastirict

tarafindan ¢ikarilmaniz durumunda, sizle ilgili tibbi veriler bilimsel amagla kullanilmayacaktir.

KATILMAMA ILISKIN BILGILER KONUSUNDA GIZLILIK SAGLANABILECEK
MIDIR?

Size ait tiim tibbi ve kimlik bilgileriniz gizli tutulacaktir ve arastirma yayinlansa bile kimlik
bilgileriniz verilmeyecektir, ancak arasgtirmanin izleyicileri, yoklama yapanlar, etik kurullar ve
resmi makamlar gerektiginde tibbi bilgilerinize ulasabilir. Siz de istediginizde kendinize ait

tibbi bilgilere ulasabilirsiniz

Caligsmaya Katilma Onay1:

Yukarida yer alan ve arastirmaya baslanmadan Once goniillilye verilmesi gereken
bilgileri gosteren 4 (dort) sayfalik metni okudum ve sozlii olarak dinledim. Aklima gelen tiim
sorular1 arastirictya sordum, yazili ve sdzlii olarak bana yapilan tiim agiklamalari ayrintilariyla
anlamis bulunmaktayim. Caligmaya katilmay1 isteyip istemedigime karar vermem i¢in bana
yeterli zaman tanindi. Bu kosullar altinda, bana ait tibbi bilgilerin gézden gegirilmesi, transfer
edilmesi ve islenmesi konusunda arastirma yiiriitiiclisiine yetki veriyor ve sz konusu
arastirmaya iliskin bana yapilan katilim davetini hi¢bir zorlama ve baski olmaksizin biiytik bir
goniilliiliik icerisinde kabul ediyorum. Bu formu imzalamakla yerel yasalarin bana sagladigi

haklar1 kaybetmeyecegimi biliyorum.

Bu formun imzal1 ve tarihli bir kopyasi bana verildi.
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GONULLUNUN

IMZASI

ADI &
SOYADI

ADRESI

TEL. & FAKS
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VELAYET VEYA VESAYET ALTINDA BULUNANLAR iCIN VELI VEYA VASININ

IMZASI

ADI & SOYADI

ADRESI

TEL. & FAKS

TARIH

ARASTIRMA EKIBINDE YER ALAN VE YETKIN BIR ARASTIRMACININ

IMZASI

ADI &
SOYADI

TARIH

GEREKTIGI DURUMLARDA TANIK

IMZASI

ADI &
SOYADI

GOREVI

TARIH
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Ek 3. Olgu rapor formu / veri takip formu

(Olgu Rapor Formu/Veri Takip Raporu)
(Form 9)-EK-1

Yenidogan Bilgileri:

Adi- Soyad:

Cinsiyet (K/E): OLGU NO:

Dogum Tarihi ve Saati:

Gestasyon Haftas:

Dogum Sekli: ADU Dosya No:

APGAR: SGA/AGA/LGA:

Dogum Agirligr (g): Dogum Boy (cm): Dogum Bag Cevresi (cm):
Adres: Telefon:

Anne Bilgileri:

Anne Adi-Soyadi:

Egitim Durumu:
(OY degil / OY / likdgretim / Lise / Lisans / L.isti /
Doktora)

Yasadigi Yerlesim Birimi:

Akraba EVIlg: (Kby | Kasaba | Sehir / Bilyiksehir)
Gebelik Sayisi: . — )
(G/P/A/DC) Hamilelikte Gegirdigi Hastaliklar:

Hamilelikte Kullanilan laglar:

Erken/Uzamis Membran Riiptiirti Oykiis:

Annenin Kilosu:

Dogum Oykiisii:

Tani:

YDYBU'ne Kabul Edilis Saati:

Postnatal kaginci giin:
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(Olgu Rapor Formu/Veri Takip Raporu)

(Form 9)- EK-2

Yenidogan yogun bakim iinitesi haftalik bebek takip tablosu

Bebegin adr:

1.

Hafta 2. Hafta

3. Hafta

4. Hafta

Gestasyonel hafta

Cinsiyetine uygun Fenton
egrisine goére diizeltilmis
persantil degeri

Bebegin kilosu

(9)

Bebegin boyu
(cm)

Bebek bas gevresi
(cm)

Anne siiti Protein (g/dL)

Anne siitli Crude Protein (g/dL)

Anne siitli True Protein (g/dL)

Anne siitl Yag (g/dL)

Anne siitli Laktoz (g/dL)

Anne siitli Enerji (Kkal/oz)

Anne siitli Total Katilar

Anne siitli Hedeflenen protein
miktari
(100 ml igin g/kg/g)

Anne sitline Eklenen
Eoprotein® miktari

(9)

Anne s(tline Eklenen Protein
Supplement R miktari

Giiglendirilmis anne sitii
osmolalitesi (mOsm/kg)

Kan BUN degeri

Haftalik preterm bebek takip ¢izelgesi
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(Olgu Rapor Formu/Veri Takip Raporu)

(Form 9)- EK-3
Bebegin adi:
Tarih Bebegin giinliik Giinliik aldig1 total | Eoprotein®/Protein
kilosu beslenme supplement®

Preterm bebegin giinliik takip cizelgesi
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Olgu Rapor Formu/Veri Takip Raporu) (Form 9)- EK-4a

Erkek preterm

Hastanin Adi:

Dogum Haftasi:

Fenton preterm growth chart - boys
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Olgu Rapor Formu/Veri Takip Raporu) (Form 9)- EK-4b
Kiz preterm
Hastanin Adi:
Dogum Haftas::i
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