T.C.
ESKiSEHIR OSMANGAZIiI UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI

ANNE SUTU VE FORMUL MAMA ILE BESLENEN SAGLIKLI
TERM BEBEKLERDE GHRELIN VE LEPTIN DUZEYLERI ILE
ANNE SUTUNDEKI GHRELIN, LEPTIN VE YAG DUZEYLERININ
BEBEKLERIN BUYUMESI UZERINE ETKILERI

Dr. Zehra KARATAS

Cocuk Saghg ve Hastahiklar:
Anabilim Dah
TIPTA UZMANLIK TEZI

ESKiSEHIR
2008



T.C.
ESKiSEHIR OSMANGAZIiI UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI

ANNE SUTU VE FORMUL MAMA ILE BESLENEN SAGLIKLI
TERM BEBEKLERDE GHRELIN VE LEPTIN DUZEYLERI ILE
ANNE SUTUNDEKI GHRELIN, LEPTIN VE YAG DUZEYLERININ
BEBEKLERIN BUYUMESI UZERINE ETKILERI

Dr. Zehra KARATAS

Cocuk Saghg ve Hastahiklar:
Anabilim Dah
TIPTA UZMANLIK TEZI

TEZ DANISMANI
Prof. Dr. Sultan DURMUS AYDOGDU

ESKIiSEHIR
2008



TEZ KABUL VE ONAY SAYFASI

T.C.

ESKISEHIR OSMANGAZI UNIVERSITESI

TIP FAKULTESI DEKANLIGINA,

Dr. Zehra KARATAS’a ait “Anne siitii ve formiil mama ile beslenen saglikli

term bebeklerde ghrelin ve leptin diizeyleri ile anne siitiindeki ghrelin, leptin ve yag

diizeylerinin bebeklerin biiylimesi iizerine etkileri” adli caligma jiirimiz tarafindan

Cocuk Saghg ve Hastaliklari Anabilim Dali’'nda Tipta Uzmanlik Tezi olarak oy

birligi ile kabul edilmistir.

Tarih: 28.03.2008

Jiiri Bagkan Prof. Dr. Sultan DURMUS AYDOGDU
Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Anabilim Dali

Uye Prof. Dr. Nesrin DOGRUEL
Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Anabilim Dali

Uye Prof. Dr. M. Arif AKSIT
Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Anabilim Dali

Imza

Imza

Imza

Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Yonetim Kurulu’nun

Tarih ve Sayili Karariyla onaylanmistir.

Prof. Dr. Ziibeyir KILIC

Dekan



TESEKKUR

Eskisehir Osmangazi Universitesi Cocuk Saghigi ve Hastaliklart Anabilim Dalinda
yapmis oldugum uzmanlik egitimim siiresince bana bilgi ve deneyimleri ile yol
gosteren ve tezimin her asamasinda degerli katki ve yardimlarini esirgemeyen Sayin
Prof. Dr. Sultan DURMUS AYDOGDU’ya, gériislerinden yararlandigim Prof. Dr.
Nesrin DOGRUEL’e ve Prof. Dr. M. Arif AKSIT’e, istatistiksel analizler icin
yardime1 olan Yrd. Dog¢. Dr. Cengiz BAL’a, olgularin biyokimyasal islemlerini
gerceklestiren Aras. Gor. Dr. Omer KAYA’ya, projemize destek veren Eskisehir
Osmangazi Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Komisyonu'na tesekkiir

ederim.



OZET

Karatas Z. Anne siitii ve formiil mama ile beslenen saghkl term bebeklerde ghrelin ve
leptin diizeyleri ile anne siitiindeki ghrelin, leptin ve yag diizeylerinin bebeklerin
bilyiimesi iizerine etkileri. Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk
Saghg ve Hastaliklar1 Anabilim Dali Tipta Uzmanlik Tezi, Eskisehir, 2008. Bu calisma,
anne siitii (AS) ve formill mama (FM) ile beslenen saglikli term bebeklerde ghrelin (G-HH),
leptin ve yag diizeylerinin bebeklerin biiyiimesi iizerine etkilerini arastirmak amaci ile
yapild1. Calisma grubunu Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi’nde yaslar1 30-91
giin olan 36 erkek, 26 kiz toplam 62 bebek olusturdu. Bebekler ortalama iki ve bes aylikken
iki kez degerlendirildi ve beslenme sekillerine gore AS, FM, AS+FM gruplarina ayrildi. ik
degerlendirmede bebek ve annelerinden acken total G-HH, aktif G-HH, leptin, kan sekeri,
insiilin, insiilin benzeri biiyiime faktorii-1, insiilin benzeri biiytime faktorii baglayici protein-
3, total protein, albumin, trigliserid (TG), total kolesterol (TK) ve bebeklerde biiyiime
hormonu diizeyleri ¢alismak igin kan 6rnekleri alindi. flk ve ikinci degerlendirme sirasinda
AS ve AS+FM ile beslenen bebeklerin annelerinden a¢ iken emzirmenin basi ve sonunda tG-
HH, aG-HH, leptin, TG ve TK ¢alisilmak iizere siit érnekleri alindi. ilk degerlendirmede AS
grubu bebeklerin viicut kitle indeksi (VKI) AS+FM grubuna gore anlamli derecede (p<0.05),
FM grubuna gore istatistiksel anlaml1 olmamakla birlikte yiiksek idi. ikinci degerlendirmede
gruplarda VKI’leri benzer bulundu ancak AS grubunda VKI artis oran1 %3.49, FM grubunda
ise %14.96 idi. Ik degerlendirmede; AS grubunda plazma tG-HH diizeyleri FM grubuna
gore anlamli derecede (p<0.05), serum leptin diizeyleri istatistiksel anlamli olmamakla
birlikte yiiksek saptandi. AS grubunda plazma tG-HH diizeyleri ile orta kol cevresi (OKC)
ve cilt kivrim kahnhiklani (CKK) arasinda, serum leptin diizeyleri ile VKI’leri ve ikinci
degerlendirmedeki VKi ve CKK’lari arasinda; FM grubunda tG-HH diizeyleri ile ilk
degerlendirmedeki bas cevreleri (BC) ve ikinci degerlendirmedeki viicut agirliklart (VA)
arasinda pozitif iliski saptandi (p<0.05). Ilk ve ikinci degerlendirmelerde son siitte tG-HH,
aG-HH ve TK diizeylerinin 6n siite gore azaldigi, TG diizeylerinin arttigi (p<0.001); leptin
diizeylerinin ise 6n siite gore istatistiksel anlamli olmamakla birlikte artt1g1 gosterildi. Ikinci
degerlendirmede AS grubunda 6n siit tG-HH (p<0.01), leptin (p<0.05), TG (p<0.001), TK
diizeylerinin (p<0.01) ilk degerlendirmeye gore azaldigi, aG-HH diizeylerinin ise arttig
(p<0.001), AS+FM grubunda ise leptin diizeylerinde azalma olmadigi saptandi. Ilk
degerlendirmede AS grubunda ve AS+FM grubunda 6n siit leptin diizeyleri ile bebeklerin
VKI’leri arasinda (p<0.01), 6n siit-son siit ortalama tG-HH diizeyleri ile BC’leri arasinda
pozitif iliski bulundu (p<0.05). AS grubunda 6n siit-son siit ortalama tG-HH ile TK diizeyleri
arasinda, On siit-son siit ortalama aG-HH ile TG diizeyleri arasinda pozitif iliski saptandi
(p<0.05). Ayrica 0n siitte leptin diizeyleri ile tG-HH ve TK diizeyleri arasinda negatif iliski
saptand1 (p<0.05). Calismamizin sonuglari, beslenme periyodu sonunda AS’deki G-HH’nin
azalmasi, leptin ve TG’nin artmasinin AS ile beslenen bebeklerin doyduklar1 zaman
otokontrol ile emmeyi birakmalarinda rolleri oldugunu gostermekte, FM’lerin igeriginin
beslenme periyodu boyunca degismemesi bu bebeklerde otokontrolun yetersiz oldugunu
diisiindiirmektedir. AS grubunda ikinci degerlendirmede ©n siit leptin diizeyi azalirken,
AS+FM grubunda azalmamasit FM ile beslenen bebeklerin daha kilolu olmalarinda siitteki
leptinin 6nemli oldugunu gostermektedir. AS’deki G-HH, leptin ve yag diizeylerinin bebegin
biiyiimesine paralel olarak azalmasina karsin FM iceriginin ayni kalmasinin AS ve FM ile
beslenen bebeklerin biiyiime farkliliginda etkili oldugunu diisiindiirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Anne siitii, biiyiime, ghrelin, leptin, yag
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ABSTRACT

Karatas Z. Serum ghrelin and leptin levels in breast-fed and formula-fed healthy
term newborns and the effect of breast milk ghrelin, leptin and fat levels to growth
status. Eskisehir Osmangazi University Faculty of Medicine, Department of
Pediatrics, Speciality Thesis in Department of Pediatrics, Eskisehir, 2008. This study
was aimed to evaluate the possible effect of ghrelin (G-HH), leptin and fat levels to
growth status in breast-fed (BF) and formula fed (FF) newborns. Totally 62 babies (36
boys and 26 girls) aged between 30 to 91 days from Eskisehir Osmangazi University
Faculty of Medicine, enrolled. The study group subdivided three subgroups according to
nutrition as BF, BF+FF and FF infants and were evaluated at mean second and 5%
months of age, respectively. At first visit, fasting serum samples were obtained for total
and active G-HH, leptin, glucose, insulin, insulin like growth factor-1, insulin like
growth factor binding protein-3, total protein, albumin, triglyceride (TG), total
cholesterol (TC) from mother-baby pairs and growth hormone assay from baby only.
Fasting foremilk and hindmilk samples were obtained at first and second look for
evaluation total and active G-HH, leptin, TG and TC. At first visit, body mass index
(BMI) values of BF infants were higher than FF infants without statistical differences. At
first visit, BMI values were higher in BF infants than BF+FF infants (p<0.05) and this
difference between these groups disappeared at second visit however until to second
visit, mean BMI levels were increased as 3.49% in BF infants as well as 14.96% in FF
infants. At first visit, breast milk tG-HH levels were significantly higher in BF infants
(p<0.05) unlike increased breast milk leptin levels without statistical difference. In BF
infants group, plasma tG-HH levels were positively correlated with mid-arm
circumferences (MAC) and triceps skinfold thickness (TST) and serum leptin levels
were positively correlated with BMI levels at first visit and also positively correlated
with BMI and TST values. In FF infants group, plasma tG-HH levels were positively
correlated with head circumferences at first visit and also correlated with weight at
second visit (p<0.05). Both first and second visit, hindmilk G-HH levels were lower than
foremilk, however TG were higher in hindmilk than foremilk (p<0.001), leptin levels
were also higher without statistical difference. In BF infants group, mean foremilk tG-
HH (p<0.01), leptin (p<0.05), TG (p<0.001), and TC (p<0.01) levels were higher at first
visit than second visit, contrary to increased aG-HH levels (p<0.001). We did not
observe changes for leptin levels in BF+FF infants group. At first visit we found positive
correlation between foremilk leptin levels and BMI of babies (p<0.01); and positive
correlation between mean of foremilk and hindmilk tG-HH levels and head
circumferences (p<0.05) in BF infants group and BF+FF infants group. In BF infants
group, we found positive correlation between mean of foremilk-hindmilk tG-HH levels
and TC levels and between mean of foremilk-hindmilk aG-HH levels and TG levels
(p<0.05). Foremilk leptin levels were negatively correlated with foremilk tG-HH levels
and TC levels (p<0.05). According to results, the changes of breast milk content
including decreased G-HH levels with an increased leptin TG levels pointed the
important role for self-control of feeding in BF infants. Foremilk leptin levels were also
decreased at second visit in BF infants contrary to not change in BF+FF groups, and
these findings might be highlighted the importance of breast milk leptin levels for weight
gain of these infants. Different growth status of BF and FF newborns might be explained
with decreased breast milk G-HH, leptin and TG levels parallel to the growth period
contrary to stable content of formulas.

Key words: Breast milk, growth, ghrelin, leptin, fat.
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EGF...ccooviiiien. Epidermal-growth factor
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OB-Ra......cccceeuueenne. Leptin kisa reseptorii
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TG Trigliserid
tG-HH.......cocveenn. Total ghrelin
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1. GIRIiS

Son yillarda, erken cocukluk donemindeki beslenme O6zelliklerinin, eriskin
yasta gelisen bir¢ok metabolik ve kardiovaskiiler hastalik riski ile baglantili oldugu
izerinde durulmaktadir (1-4). Bu nedenle saglikli bir toplumun olusturulmasi igin
erken cocukluk doneminden itibaren saglikli beslenme gereklidir.

Anne siitii (AS) ile beslenme bebek beslenmesinde altin standart olarak kabul
edilmesine ve ilk alt1 ay bebeklerin sadece AS ile beslenmeleri 6nerilmesine ragmen
anneden veya bebekten kaynaklanan cesitli nedenlerle giiniimiizde bir¢ok bebek
formiil mama (FM) ile beslenmekte ya da AS yaninda FM ve diger ek besinleri
almaktadir. AS ile beslenen bebeklerin kilo alimlarinin ilk iki-ii¢ ayda FM alanlardan
daha hizli oldugu, bu dénemden sonra ise AS alan bebeklerde kilo artiminin
azalmaya basladig1 gosterilmistir (5). ilk iki-iic aydan sonra, bebeklerin biiyiime
hizlarn azaldigi icin ¢ogu bebege gereksiz yere FM veya baska ek gidalarin
baslandig1 bilinmektedir. Bu yanlisin 6nlenmesi icin Diinya Saglik Orgiitii AS ile
beslenen bebekler igin farkli biiyiime egrileri olusturmus ve izlemde bu egrilerin
kullanilmasini 6nermistir (6,7). AS ile beslenen bebeklerin ilk aylarda daha fazla kilo
artiminin nedenleri tam olarak anlasilamamistir. Bu donemde bebeklerin biiytimeleri
tizerine etken olan en onemli faktor beslenmedir. Emzirilen bebekler aldiklar1 besin
miktarim1 kendileri belirlemekte, doyduklari zaman emmeyi birakmaktadir. Bu
otokontroliin nasil saglandigi iyi bilinmemektedir. Muhtemelen bebeklerin beslenme
ozellikleri ve besin igerikleri enerji metabolizmalarini etkileyerek bu sonuca yol
acmaktadir. AS’de enerji metabolizmasi iizerine etkili olan leptin, ghrelin (G-HH),
insiilin, adiponektin, epidermal-growth factor (EGF), platelet-derived growth factor
(PDGF) ve insiilin benzeri biiyiime faktorii-1 (IGF-1) gibi hormon ve biiylime
faktorleri bulunmaktadir (8).

Ghrelin gastrointestinal sistemde {iiretilen, santral etki ile yeme davranigi ve
viicut agirlign (VA) diizenlenmesinde etkili yeni kesfedilmis bir peptid hormondur.
Kesfinin ilk yillarinda viicutta, bitylime hormonu (BH) salinimim arttirict bir hormon
olarak goriilse de, son yillarda istah ve VA’nin diizenlenmesi iizerine etkileri daha

cok dikkat cekmektedir. G-HH nin yag dokusunu ve istahi arttirict etkilerinin BH



izerine olan etkilerinden bagimsiz oldugu, santral sinir sisteminde (SSS) leptinin de
kullandig1 6zel noronlar araciligr ile etkin oldugu diisiiniilmektedir (9).

Leptin, beyine viicut yag depolar1 hakkinda bilgi tasiyan bir hormondur. Yag
hiicreleri sayica ve hacimce arttiginda ob geni leptin iiretmeye baslayip dolasima
vermektedir (10). Leptin hipotalamusa ulastiginda istah1 azaltmakta ve metabolik
hiz1 arttirmaktadir.

Anne siitiindeki yaglar AS’nin en degisken besin Ogeleridir ve %98’i
trigliseridlerden (TG) olusmaktadir. AS’deki yaglar ilk aylarda bebeklerin giinliik
enerji gereksinimlerinin %50’sini karsilamaktadir.AS’de yag miktar1 annenin yag
dokusu, gebelikteki kilo artimi, yedigi besinlerin yag icerigi ile degisebilmekte, hem
giin i¢inde hem de her emzirme periyodunun basinda ve sonunda farkli miktarlarda
bulunmaktadir. Aksam saatlerinde siitteki miktar1 artmakta, emzirme periyodunun
sonunda da 6n siite gore daha fazla olmaktadir. Son siitte yaglarin miktarinin artmasi
bebekte doygunluk hissi uyandirarak memeyi birakmasina yardimci olmaktadir (11-
13).

Literatiirde AS’de, on siit ve son siitte leptin ve TG diizeyleri ile bebeklerin
biiytimesi arasindaki iliskiyi inceleyen ¢alismalar bulunmasina karsin G-HH ve total
kolesterol (TK) ile ilgili yapilmis caligmaya literatiirde rastlanmamastir.

Bu arastirmada AS, FM ve AS+FM ile beslenen saglikli term bebeklerde
plazma G-HH, serum leptin ve yag diizeyleri ile AS’deki G-HH, leptin ve yag
diizeylerinin bebeklerin biiyiimesi iizerine etkilerini arastirmak amaclanmistir. Bu
amagla AS ile beslenen bebeklerin hizli biiylime donemlerinde ve biiyiime
ivmelerinin azaldigi donemde ©n siit ve son siitte bu hormon ve lipidlerin nasil
degistigi incelenmistir. AS ile beslenen bebeklerin biiylime fizyolojilerinin daha iyi
anlasilmas1 ile gereksiz yere FM ya da diger ek besinlerin baslanma sikligi
azalacaktir. Boylece, bebekler AS’nin tiim kazanglarindan daha fazla

yararlanabilecekler ve FM giderleri de azalacaktr.



2. GENEL BILGILER

2.1:Bebek Beslenmesinde Anne Siitii ve Formiil Mama

Anne siitii hayatin ilk alti ayinda bebegin tiim besin gereksinimini
karsilamakta, icerdigi koruyucu faktorlerle hayata saglikli, sorunsuz bir baslangic
yapmasini saglamaktadir (14,15). Ancak AS hakkinda yetersiz bilgi ve yanlig
uygulamalar nedeniyle bebekler AS’den yeterince yararlanamamaktadir. Gelismekte
olan 135 iilkede yapilan caligmalarin metaanalizi sonucunda ilk alt1 ayda sadece AS
ile beslenen bebeklerin %39 oldugu, %5.6 bebegin ise hi¢ AS almadig: bildirilmistir.
Bu calismada ayrica yetersiz AS alanlarda mortalite oraninin daha yiiksek oldugu
gosterilmistir (16). Ulkemizde ise 2003 Tiirkiye Niifus ve Saglik Arastirmasi
verilerine gore bebeklerin %96.8’1 dogumdan sonra emzirilmeye baslanmakta, ancak

dort-bes aylik bebeklerin sadece %10.6°s1 tek basina AS ile beslenmektedir (17).

2.1.1: Anne Siitiiniin Besleyici Ozellikleri

Anne siitii icerdigi tiim besin Ogeleri acisindan FM’den {istiindiir. Siitiin
icerigi anneden anneye degisebilecegi gibi ayni annenin siitii de laktasyon donemine,
giiniin saatlerine, emzirmenin basi ve sonu olmasina gore degismektedir (11,13,14).
Giinliik miktarn ¢ok biiyiik degisiklikler gostermekle birlikte tek bebegi olan
annelerde ortalama 650-1000 ml, ikiz bebegi olan annelerde yaklasik 2000 ml’dir.
AS, inek siitii (IS)’ne gore daha kolay sindirilmekte, emilimi yiiksek oranda olmakta

ve viicutta daha etkin olarak kullanilmaktadir (14,15).

Protein

Anne siitii, whey proteini agirhiklidir. Whey proteini kapsaminda biiyiik
oranda o-laktalbiimin ve laktoferrin bulunmaktadir. IS ve FM’de ise AS’de
bulunmayan, antijenik reaksiyonlara neden olabilen B-laktoglobulin egemendir.
IS nin %80’ini, AS’nin ise %20-40’1n1 olusturan kazein, AS’de daha kolay sindirilir
bir yapidadir. AS, bebegi enfeksiyonlardan koruyan ve kolostrumda daha fazla
bulunan IgA, laktoferrin, lizozim gibi koruyucu proteinlerden zengindir. AS’de
protein kapsaminda koruyucu, bir¢cok biyoaktif faktér bulunmaktadir (14,15,18).

Formiil mamalardaki protein miktar1 AS’den daha yiiksek olmasina karsin

biyoyararlanimi daha diisiiktiir. Protein icerigi yiiksek olan FM’lerin bebeklerde iire



yiiksekligine yol agtigi goriildiigiinden Diinya Saglik Orgiitii FM’lerde 1.8 gr/100
kkal miktarinda proteine izin vermektedir. Raiha ve ark. (19) yaptiklar1 ¢aligmada 2.2
protein/100 kkal alan bebeklerin antropometrik verileri ile 1.8 protein/100 kkal alan
bebeklerin antropometrik verilerini benzer bulmuslar ve normal term bebeklerde
hayatin ilk dort ayinda zorunlu ise 1.8 gr/100 kkal protein iceren FM’ye baslamanin

yeterli olacagim bildirmislerdir.

Karbohidrat

Anne siitiiniin ana karbohidrati laktozdur. AS’de laktoz diizeyi 7.3 g/dl, 1S’de
ise 4 g/dl’dir. AS’deki laktoz fazladan enerji kaynag1 saglarken, kolon pH’s1 asidik
tarafa kayar; antienfektif etki gosterir ve kalsiyum emilimi olumlu yonde etkiler. AS
laktozu ayrica bagirsakta laktobasil florasi olusumuna katkida bulunarak bagirsak
enfeksiyonlarina karsi koruyucu 6zellik saglar. Bagirsak enfeksiyonlar sirasinda FM
ile beslenen bebekler laktozu sindiremezken, AS ile beslenenler daha kolay
sindirmektedir. AS ¢esitli oligosakkaritleri yiiksek konsantrasyonlarda icerir (AS’de
1-1.5 g/dl, IS’de ise 0.1 g/dl). Oligosakkaridler kolon florasinin, laktobasil florast
seklinde gelisimine yardimci olur. Antienfektif etki gosterir, bir kismi ise barsak
floras1 tarafindan metabolize edilerek bir cesit diyet lifi fonksiyonu goriir. AS’de az

miktarda (20-30 mg/dl) glukoz bulunmaktadir (20,21).

Yag

Anne siitiiniin enerji yogunlugu 67 kkal/100 ml olup, bunun %50’si yaglardan
saglanir (AS’de 3-4.5 g/dl, 1S’de 3.4-3.5 g/dl). On siit daha fazla laktoz ve su
icerirken, yag miktar1 azdir. Emzirmenin sonuna dogru yag ve dolayisiyla enerji
miktart artar, siit daha az akiskan hale gelir. Bebek enerji gereksinimini karsilamak
icin mutlaka son siitii almalidir. Bu nedenle anne tarafindan bebegin memeyi
kendisinin birakmasi beklenmelidir (11-15,18). AS’deki lipidlerin %98’i
triacilgliserollerden olusur. Kolesterol miktart ise 0.1-0.2 g/dl’dir. AS’deki yag asit
kompozisyonunun diyet ile degistigi gosterilmistir (22-24).

Anne siiti doymamis yaglardan zengindir ve esansiyel yag asit icerigi
yiiksektir. Ayrica AS’deki uzun zincirli poliansature yag asitleri (LCPUFA)
[S’dekinden daha iyi emilmektedir. Yasamin ilk aylarinda bebekler esansiyel yag

asitlerini LCPUFA’lara yeteri kadar doniistiremezler. Bu nedenle AS’de yiiksek



miktarda LCPUFA bulunmasi onemlidir (14). LCPUFA’lar prostoglandin,
prostosiklin, tromboksan ve lokotrienlerin prekiirsoriidiir. Ayrica AS ile beslenen
bebeklerin 1Q’larinin daha yiiksek olmasinda LCPUFA’larin 6nemli rolii oldugu
diisiiniilmektedir (25,26). AS, IS ve FM’nin makronutrient ve enerji icerigi Tablo

2.1°de gosterilmistir.

Tablo 2.1: Siit ve formiil mamalarin protein, yag, karbohidrat ve enerji icerigi.

Enerji Protein Karbohidrat Yag (TG)

(kkal) (g/dl) (Laktoz) (g/dl) (g/dl)
Anne Siiti 67 0.9-1.1 6.5-7.3 3-4.5
Inek Siitii 67 3.2-3.4 4-4.8 3.4-3.5
Adapte FM 66-74 1.4-1.6 7.0-8.8 3.3-3.8

2.1.2: Anne Siitiiniin Besin Dis1 Ozellikleri

Anne siitiinde ¢ok sayida koruyucu, biyoaktif faktor bulunmaktadir. Bunlar
antimikrobiyal, immdiin sistemi modiile eden, antiinflamatuar, antioksidan ve biiyiime
faktorleridir (14,15,18). Bunun disinda AS’de bebegin enerji metabolizmasini
etkileyen G-HH, leptin, adiponektin, IGF gibi hormonlar da bulunmaktadir (8).

Anne siitii ile beslenme bebeklerin saglikli ve ideal biiyiimesini saglar.
Emzirmenin annelere de bir¢ok yarart vardir (14). Ayrica AS ile beslenmenin aile ve
ilke ekonomisine katkilar1 da bulunmaktadir. AS ile beslenmenin bebek ve anne i¢in
yararlar1 Tablo 2.2’de gosterilmistir.

Anne siitiiniin enfeksiyonlardan koruyucu 6zelligi iki temel mekanizma ile
saglanir. Birincisi steril ve aracisiz olmasi nedeni ile enfektif ajanlarin aliminin
engellenmesi, ikincisi ise ¢ok sayida antimikrobiyal faktor icermesidir.
Antimikrobiyal faktorlerin AS’deki konsantrasyonlar1 bir yil boyunca sabit kalir ve
annenin beslenme veya sosyoekonomik durumundan etkilenmez. Bu ozellikleri
nedeni ile AS ilk alti ayda morbidite ve mortaliteyi énemli l¢iide azaltir. FM’ler
AS’ye benzetilen besleyici 6zellikler tasimakla birlikte, antimikrobiyal ve biyoaktif
faktorleri icermez. Yapilan caligmalar ilk dort ay AS alan bebeklerin timus
biiyiikliiklerinin FM ile beslenenlerin iki kat1 oldugunu ve asilara daha iyi immiin

yanitlar olusturdugunu gostermektedir (14,15).



Tablo 2.2: Anne siitiiyle beslenmenin yararlari.

Bebek icin yararlari

Ishal sikliginin ve siiresinin azalmast | Ge¢ cocukluk c¢aginda overweight ve
obezite riskinin azalmasi

Solunum yolu enfeksiyonlarindan Otoimmun hastalik riskinin azalmasi

korunma

Otitis media sikliginin azalmasi Enfeksiyonlara bagli morbiditenin
azalmasi

Nekrotizan enterokolit, menenjit ve Postneonatal mortalitenin azalmasi

idrar yolu enfeksiyonundan korunma

Inek siitii allerjisi riskinin azalmas1 Preterm bebeklerde ge¢ baslangich
sepsis riskinin azalmasi

Ani ¢ocuk 6liimii sendromu riskinin Gorsel ve psikomotor gelisimin en iyi

azalmasi sekilde saglanmasi

Astma, ekzema, atopik dermatit gibi Cene gelisiminin daha iyi olmasi,

hastaliklarin azalmasi malokliizyonun dnlenmesi

Diabetes mellitus, lenfoma, 16semi, Inflamatuar barsak hastaliklarinin daha

hiperkolestrolemi insidansinin az goriilmesi

azalmasi

Yenidogan bebeklere analjezi HIV enfeksiyonuna kars1 koruyucu

saglamasi olmasi

Anne icin yararlari

Uterus involiisyonunun hizlanmasi, Premenopozal meme kanseri riskinin
kanama ve maternal mortalite riskinin = azalmasi

azalmasi

Kan kaybinin azalmasi ile viicut Over kanseri riskinin azalmasi

demir kaybinin azalmasi

Dogum sonrasi kontrasepsiyon Kemik mineralizasyonunun diizelmesi ve
postmenopozal kirik riskinin azalmasi

Kilo kaybinin hizlanmasi ve dogum
oncesi boyutlara hizli doniis

2.1.3. Formiil Mama Uretimi

Anne siitii, bebek beslenmesinde altin standart olmasinin yani sira, FM
gelistirme arastirmalarina da 151k tutmaktadir. Soya bazli FM’ler hari¢ tim FM’ler
[S’den hazirlanmaktadir. Pastorizasyon ile sindirimi daha kolay hale getirilirken,

modern teknolojik yontemlerle icerigi AS’ye yaklastirilmaya calisilmaktadir (27).



Her FM her yastaki bebege uygun degildir. Saglikli bebekler i¢in zorunlu
durumlarda yasamin ilk dort ayinda AS’ye adapte, dort-alt1 ay arasinda yar1 adapte

mamalar ve altinc1 aydan sonra devam FM’leri kullanilmalidir (28).

Formiil Mamalarin Protein icerigi

Adapte FM hazirlanirken IS proteini %1.23-1.5 grama kadar azaltilmistir.
Kazein miktarn azaltlarak whey/kazein oram1 AS’de oldugu gibi 60/40-70/30
oranlarina ulastirilmistir. Boylece FM ile beslenmede reflii siklig1, sindirim sorunlari
ve IS allerjisi siklig1 azaltlmustir. IS allerjisi siklig1, AS ile beslenenlerde %1.4, IS ile
beslenenlerde %?2.5-7, hidrolize FM ile beslenenlerde ise %1.5 dolayinda
bildirilmektedir (29).

Formiil Mamalari Karbohidrat Icerigi
Inek siitiine laktoz ilave edilerek adapte FM’lerde laktoz miktar1 AS’ye
benzetilmeye, yeterli bifidojenik etkinlik ve enerji saglanmaya calisilmaktadir.

Oligosakkarit ilavesi de FM’lerin IS’ye diger iistiinliiklerinden biridir (14,19,30).

Formiil Mamalarin Yag icerigi

Formiil mama yapiminda hayvansal yag yerine bitkisel yaglar (linoleik ve
linolenik asit) kullanilmakta ve yag miktar1 AS’ye yaklastirilmaya calisiimaktadir.
Ancak yeterli benzerlik saglanamadigindan bu yaglarin emilimi de iyi degildir ve FM
kullaniminda da konstipasyon sorunu yasanmaktadir. FM’lere eklenen prebiyotik ve
beta-palmitik asit ile bu sorun Onlenmeye calisilmaktadir. FM’lere LCPUFA,
arasidonik asit, dokosaheksaenoik asit eklenerek AS’ye benzetilmeye calisilmistir

(14,15).

2.2: Anne Siitii ve Formiil Mama Alan Bebeklerin Beslenme Ozellikleri

Anne siitii ile beslenen bebeklerin aldiklar1 siit miktarinin, siitiin yag
konsantrasyonu ile iligkili olabilecegi diisiiniilse de bunu kesin olarak ispat eden
veriler bulunmamaktadir (31). AS’deki daha fazla olan yag miktar1 doyurucu bir
sinyal olarak bebegin daha fazla yemesine engel olmaktadir (32,33). AS ile beslenen
bebeklerin FM alanlara gore daha sik beslenmesi, bu bebeklerin mide bosalma
zamaninin daha kisa olmasi ile aciklanmaktadir (34). AS ile beslenen bebeklerin

aldiklan siit miktar1 sabahlar1 daha fazla olup aksama dogru azalmaktadir. FM ile



beslenen bebekler ise giin boyunca sabit miktarlarda FM almaktadir. AS alan
bebeklerde toplam alinan siit miktar ile tek bir beslenmenin siiresi veya giin boyunca
toplam beslenme sayis1 arasinda bir iligki bulunamamustir (11,14).

Baska bir ¢alismada FM alan dort aylik bebeklerin gece beslenme icin hig
uyanmazken, AS alan bebeklerin halen gece beslenmesine devam ettigi, AS ve FM
alan bebeklerin giinliik uyuma siirelerinin ise farkli olmadigi gosterilmistir Ayrica bu
calismada AS ile beslenen bebeklerin %19.5’inin 100 gr/kg altinda, %15.1’inin 200
gr/kg’m iistiinde AS; FM ile beslenenlerin ise sadece %2.4’tintin 100 gr/kg altinda,
%32’sinin 200 gr/kg’in iistinde FM aldiklar1 bildirilmistir (35). AS alan bebekler,
FM alan bebeklere gore daha diisiik miktarlar almakta ancak daha sik
beslenmektedirler. FM alan bebeklerin anneleri bebeklerini daha iyi beslemek
diisiincesi ile ihtiyacindan daha fazla FM vermek istemekte, ayrica FM’lerin 100
ml’ye gore diizenlenmis olmasi da bu bebeklerin daha fazla miktarda mama
tiiketmesinde etkili olmaktadir (36).

Neville ve ark. (37) hayatin ilk dort-alti giinii ile iiciincii ve besinci aylar
arasindaki AS miktarlar arasinda bir iliski saptamamalarina ragmen, bebegin birinci
aydaki VA ile iigiincii ve besinci aylar arasinda siit miktar1 arasinda pozitif iliski
gostermiglerdir. Buna gore hayatin ilk ayinda anne ve/veya bebekten kaynaklanan
bazi faktorlerin ileri donemlerdeki siit miktarim etkiledigini ileri siirmiislerdir.

Ettyang ve ark. (38) annelerin gebelikteki orta kol cevresi (OKC) ve cilt
kiviim kalinliklar1 (CKK) ile bebeklerin aldiklar siit miktar1 arasinda pozitif iliski
saptamiglar, bebeklerin AS alimlarinda annelerin gebeliklerindeki OKC’lerinin siit
miktarinin 6nemli bir belirleyicisi oldugunu ileri siirmiislerdir.

Formiill mama ile AS’deki enerji miktar1 benzer olmasina karsin FM ile
beslenen bebekler daha fazla voliim aldiklart i¢in enerji alimi AS ile beslenenlere
gore daha fazladir. Ayrica FM ile beslenen bebeklerin biiyiime hizlari, uykudaki
metabolik hizlar, giinliik enerji harcamalar1 daha yiiksektir. Bu durumun ek gidalara
gecildigi donemde de olmasi diyet icerigine baglh olarak fizyolojik bir cevap oldugu
diisiiniilmektedir (40).

Anne siitii alan bebeklerin biiyiimelerinin iki-li¢ aydan sonra yavaslamasi
nedeniyle anneler ve hekimler tarafindan siitiin yetersiz oldugu diistiniilmekte ve bu

aylarda bebeklere gereksiz yere FM veya baska ek gidalar baglanmaktadir. Bu



yaklagim hayatin ilk alt1 ay1 boyunca hem bebegin tiim gereksinimini saglayacak
olan AS’nin giderek azalmasina, hem de bebeklerde enfeksiyon, besin allerjilerine

neden olmakta ve ekonomiye zarar vermektedir.

2.3:Anne Siitii ve Formiil Mama ile Beslenen Bebeklerin Biiyiime Ozellikleri
Anne siitii gesitli element ve biyoaktif faktorlerin kaynagidir. AS’deki leptin,
G-HH, insiilin, adiponektin, EGF, PDGF ve IGF-1 gibi hormon ve biiyiime
faktorleri, enerji aliminin ve viicut kompozisyonunun diizenlenmesinde rol alir (40-
44). Bu nedenle AS veya FM ile beslenen bebeklerin biiytime 6zellikleri farklidir.
Genel olarak AS ile beslenen bebekler NHCS (National Center For Health
Statics) [A.B.D] standartlarina gore degerlendirildiklerinde ilk iki-ti¢ ay hizli bir
bilytime gostermekte daha sonra bilylime hizlar azalmaktadir. Bu kurumun referans
bilgileri “Fels Longitudinal Study in Yellow Springs” ¢alisma grubunun 1929-1975
yillarinda topladiklar1 verilere dayanmaktadir. Bu calismada yer alan 867 bebegin
biiyiik ¢ogunlugu FM ile beslenmis olup, AS alanlar da cok az bir siire AS ile
beslenmislerdir. Bu nedenle AS ile beslenen bebekler icin bu kaynak ¢ok dogru bir
yol gosterici olmayabilir. Diger 6nemli noktalar ise; bu bilgilerin toplandig: yillardan
sonra gelistirilen FM’lerin icerigi AS’ye yaklastirilmis ve ek gidalara gecme yasi
hem AS hem de FM alan bebekler icin ayn1 zamana cekilmistir. Bu yilizden ayni
zamanda ek gida baslanan AS ve modern FM alan bebeklerin biiyiime 6zelliklerinin
karsilastirilmast onemlidir. Giiniimiizde bu konuda calismalar DARLING (Davis
Area Research on Lactation, Infant Nutrition and Growth) ¢alisma grubu tarafindan
siirdiiriilmektedir. Bu grubun yapmis oldugu en kapsamli ¢caligmanin sonuglart 1992
yilinda yaymlanmistir. Bu ¢alismada zamaninda dogmus, saglikli ve dordiincii aydan
once ek gida baglanmamis, AS veya FM ile beslenen yaklasik 100 bebek dogumdan
18. aya kadar diizenli olarak izlenmistir. FM ile beslenen erkek bebeklerin 7. ve 18.
aylar, kiz bebeklerin ise 6. ve 18. aylar arasinda AS alanlardan daha fazla kilolu
oldugu gosterilmistir. Kiz bebekler arasinda boy uzamasinda fark saptanmazken, FM
alan erkek bebeklerin 9., 12. ve 13. aylarda yapilan boy 6l¢iimlerinin, AS alan erkek
bebeklerden daha fazla oldugu gosterilmistir. Her iki grubun BC Olciimlerinde ise
anlamli fark saptanmamistir. Aymi sonuglar NHCS kaynaklar1 dikkate alinarak
incelendiginde FM alan erkek bebeklerin VA’larimin ilk 12 ay 50. persentil iizerinde

seyrettigi, AS alanlarin ise sekizinci aydan itibaren 50. persentil altina diistiigii
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saptanmistir. AS alan kiz bebeklerin ise VA’lar1 12. ayda 25. persentilin altina
digerken, FM alan kiz bebeklerin hepsinin VA’larimin bu ayda 50. persentilin
tizerinde oldugu gosterilmistir. Boy uzamasinda ise persentil farklart belirgin
olmayip sadece 7. ve 10. aylar arasinda AS alan bebeklerin daha diisiik persentil
egrilerine sahip oldugu gosterilmistir (45).

Italya’da 1999 yilinda FM ve AS alan bebeklerin biiyiime o6zelliklerinin
karsilastirildigi baska bir calismada ise ilk iki ay AS alan bebeklerin, FM alan
bebeklerden daha fazla kilo aldigi ve boylarmin FM alan bebeklerden daha ¢ok
uzadig1 gosterilmistir. Ayni calismada, ikinci aydan sonra FM alan bebeklerin kilo ve
boy artislarinin AS alan bebeklere gore daha fazla hizlandigi, alti-dokuz aylar
arasinda FM alanlarin AS alanlart yakaladigi ve birinci yi1l sonunda istatistiksel
anlamli olmasa da FM alan bebeklerin AS alan bebeklerden daha kilolu ve daha uzun
oldugu saptanmstir (5).

Ulkemizde de Donma ve ark. (47) AS ve FM alan bebekleri ilk alt1 ay
boyunca izlemisler, ilk iic ay AS alan bebeklerin FM alanlardan daha fazla kilo
aldigim, ikinci ii¢ ayda FM alan bebeklerin kilo artistnin AS alanlardan daha fazla
oldugunu bildirmislerdir. ilk bir ayda AS alan bebeklerin BC’lerinde ©nemli
derecede artis oldugu, ilk iki ay AS alan grupta, dordiincii aydan sonra ise FM
grubunda boy uzamasinin fazla oldugu fakat altinci1 aya kadar boy uzamasinda ve BC
artisinda iki grup arasinda fark olmadigi gosterilmistir.

Kanada’da 17046 vaka iizerinde yapilan bir calismada FM ile beslenen
bebeklerin 6zellikle tig-alt1 ay aras1 bilylimesinin en hizli oldugu gosterilmistir (48).

Bazi calismalarda ise AS ile FM alan bebekler arasinda bilyiime agisindan
fark gosterilememistir (49,50). Bunun nedenleri bu ¢alismalarin cogunun altinci ayin
ilerisine gotiiriilememis olmasi ve AS aldig1 kabul edilen gruplardaki bebeklerin kisa
bir siire i¢cin AS almalar1 veya AS destegi ile birlikte FM kullanmis olmalar1 olabilir.

Tiim bu caligmalarin sonuglart incelendiginde AS ve FM ile beslenen
bebekler arasinda kilo alim farkliliklarinin ek gidalara gecildikten sonra daha belirgin
oldugu gozlenmektedir. AS ile beslenen bebeklerin FM alanlara gore enerji
gereksinimleri daha diisiik olmasi ek gidalarin bebek beslenmesinin 6nemli bir
kismini olusturmaya basladigi donemde de devam etmektedir. Ayrica yine bu

donemlerde AS alan bebeklerin AS disindaki gidalarin %’iinii tiiketmedikleri
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gozlenmistir. AS alan bebeklerin enerji alimlarimi heniiz tam olarak anlagilamamig
mekanizmalarla kendilerinin kontrol altinda tuttugu diisiiniilmektedir (24).

Heining ve ark. (51) ilk bir yilda FM ile beslenenlerin daha fazla enerji
aldigim ve ilk alti ayda protein alimlarinin AS ile beslenenlerden %66-70 daha fazla
oldugunu bildirmislerdir Ug-dokuz ay arasinda AS alanlarin kilo alimi ve
VKI’lerinin FM alanlara gore diisiik olmas1 AS ile beslenen bebekler igin bir avantaj
olmasina karsin FM ile beslenen bebeklere fonksiyonel agidan hicbir avantaj
saglamamaktadir.

Dewey ve ark. (52) baska bir calismada FM ile beslenen bebeklerin AS ile
beslenenlere gore Ozellikle 9-15 ay arasinda derialti yag dokularinin ve 5-24 ay
arasinda viicut yag yiizdelerinin daha fazla oldugunu gostermislerdir. Bu farkliligin
AS’deki diisiik enerji alimina bagl oldugunu ileri siirmiisler, ancak AS’deki lipid ve
enerji konsantrasyonu ile bebeklerin viicut kitle indeksleri (VKI) arasinda bir iliski
gosterememislerdir. Sonug olarak 12 ay veya daha uzun siire AS alan bebeklerin FM
alanlara gore daha az kilolu oldugunu gostermislerdir. Bu farklilikta beslenemenin
yani sira genetik ve intrauterin durumun da etkili olabilecegi ileri stiriilmiistiir.

Hayatin ilk iki yilinda AS ve FM alan bebeklerin biiyiime o6zellikleri
birbirinden farkli olmasina ragmen, daha sonralari bu farkin devam edip etmedigi
tam olarak bilinmemektedir. Avrupa Biiylime Calisma Grubu (European Growth
Study Group) AS ile beslenen bebeklerin biiyiimelerinin 24. aydan sonra FM alan
bebeklere benzedigini ve AS ile beslenen bebeklerin ilk iki yil icin 6zel bilyiime
egrileri ile takip edilmesini Onermistir (6). Birka¢ calismada dogumdan bir yasa
kadar olan VA ve boyu igeren z skorlan karsilagtirildiginda AS alan bebeklerin FM
alanlara gore z skorlarinda yasla belirgin diisme saptanmig, ancak bu farkin iki
yasinda kayboldugu goriilmiistiir (6,45,46).

Obezite cocuklarda goriilme siklig1 giderek artan beslenme bozukluklarindan
biri olup, eriskin donemdeki insiilin direnci, tip 2 diabetes mellitus (DM),
hipertansiyon, koroner kalp hastaligi, solunum problemleri, major depresyon ve
kanser gibi bir¢ok hastaligin gelisimi i¢in dnemli bir risk faktoriidiir (53).

Formiil mama ile beslenme ya da diger ek besinlerin erken baglanmasi obezite
riskini artirmaktadir. Bir ¢alismada 15. haftadan once ek gidalara gecilen bebeklerin

alti-on yaslarina geldiklerinde daha kilolu olduklar1 gosterilmistir  (54,55).
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Almanya’da yapilan bir calismada bes-alti yas arasindaki cocuklarda obezite
prevelansi hi¢ AS almayanlarda %4.5, iki aydan daha az AS alanlarda %?2.3, 6-12 ay
aras1 alanlarda %1.7 ve bir yildan fazla alanlarda %0.8 olarak saptanmistir (56).
Benzer sekilde birkac calismada da AS alan bebeklerde yasamlarinin ileri
donemlerinde FM alanlara gore obezite prevalansinin daha diisiik oldugu, AS alma
siiresinin artmasiyla bu prevalansin daha da azaldigi gosterilmistir (57,58).
Giinitimiizde AS ile beslenen bebeklerin ileri donemde daha az obez olduklar1 goriisii

hakim olup, bu konu iizerinde ¢aligmalar halen devam etmektedir (59-61).

2.4:Anne Siitiindeki Obeziteye Kars1 Koruyucu Faktorler

Anne siitiinde obeziteye kars1 koruyucu bir¢ok faktoér bulunmustur (62-64).

a. Anne siitiiniin diisiik protein ve enerji icerigi: AS ile beslenen
bebeklerin aldiklari enerji ve protein miktar1 FM alan bebeklere gore daha diisiiktiir
(14). Hayvan calismalarinda, fetal ve postnatal donemdeki protein kullaniminin,
hayatin daha sonraki dénemlerinde glukoz metabolizmasi ve VKI diizenlenmesinde
rolii oldugu gosterilmistir (65). Agostini ve ark. (66) 6-24 aylik periyotta diyetin
enerji iceriginin ortalama %15 protein icermesi durumunda ¢ocuklarin fazla kilolu
olmaya egilimli olduklarmi bildirmislerdir. Rolland ve ark. (68) da iki yasinda
yiiksek protein alimi ile sekiz yasindaki VKI ve CKK’leri arasinda pozitif iliski
oldugunu gostermislerdir. Aym arastirmacilar yiiksek protein ve bununla iligkili
olarak yiiksek IGF-1 diizeyinin cocuklarda erken donemde obeziteye yol actigini ileri
siirmiislerdir. Deheeger ve ark. (69) da kalori iceriginin hayatin erken doneminde
VKI'yi daha iyi belirledigini bildirmislerdir.

b. Adiponektin: Obezitede yag dokusunda tiimor nekrozis faktor alfa (TNF-
o) gibi proinflamatuar sitokinler artar. TNF-a insiilin duyarhiligim azaltir, lipolizisi
artirtr, sonugta insiilin direnci ve dislipidemi gelisir (70-72). Adiponektin yag
dokusundan sentezlenen bir diger sitokindir. Adiponektin TNF-a’y1 inhibe eder. Bu
hormonun kanda yiiksek miktarda bulunmasinin obeziteyi ve obeziteyle iliskili bazi
hastaliklar1 engelledigi kabul edilmektedir (73). AS’de de yiiksek miktarda
adiponektin bulunmaktadir. Bu nedenle adiponektinin AS ile beslenen bebekleri, ileri
yasamda fazla kilolu olma riskinden korudugu diistiniilmektedir (74,75).

c. Yiiksek insiilin konsantrasyonu: Bazi caligmalarda FM ile beslenen

bebeklerin, AS alanlara gore daha yiiksek serum insiilin konsantrasyonlarina sahip
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oldugu gosterilmistir. Lucas ve ark. (76) FM ile beslenen bebeklerde 16sin, izoldsin
ve valin gibi aminoasitlerin (aa) daha yiiksek oldugunu gostermisler ve buna bagh
olarak plazma insiilin seviyelerinin yiiksek oldugunu ileri stirmiiglerdir. Yiiksek
insiilin konsantrasyonlariin viicutta yag depolanmasini arttirdigi ve yag hiicrelerinin
daha erken gelismesine neden oldugu bildirilmistir (76,77)

d. Anne siitiiniin invitro olarak adiposit farklilasmasini inhibe eden EGF ve
TNF-a gibi biyoaktif faktorler icermesi (78,80).

e. Anne siitiinde yiiksek miktarda LCPUFA varhg: Diisik LCPUFA
diizeylerinin insiilin direnci gelisimi ve obezite i¢in risk faktorii oldugu gosterilmistir
(82,83). AS, LCPUFA’lar yoniinden zengindir.

f. Anne siitiinde leptin varhgi: Leptin AS’de yag globiilleri icinde olup,
siitlin tamamindaki konsantrasyonu, yag alinmis siitteki konsantrasyonundan daha
fazladir (84). Pastorizasyonun AS’deki leptin diizeylerini diisiirdiigii gosterilmistir.
Baz1 FM’ler, yag1 alinmis ve pastorize siitlerden elde edildigi i¢in daha az leptin
icermekte veya hic icermemektedir (85,86). Bunun FM ile beslenen bebeklerin daha

kilolu olmasin1 agiklayabilecek faktorlerden biri oldugu diisiiniilmektedir.

2.5: Beslenme Sekli ve Lipid Profili:

Giiniimiizde eriskinlerin glukoz toleranslar1 ve lipid profilleri ile bebekken
aldiklar1 AS miktar1 arasinda siki baglantilar bulunmustur (1-3). AS’deki cesitli
biiylime ve biyoaktif faktorlerin lipid metabolizmasi iizerine etkileri olduklar
diisiiniilmektedir (87). Daha once yapilan ¢alismalarda bir-bes ay arasinda FM ile
beslenen bebeklerin AS ile beslenenlere gore serum kolesterol diizeyleri daha diisiik
bulunmustur (88,89).

Bebekler AS’deki yiiksek yag igerigine adaptasyon gostererek kolesterol
sentezini azaltir, oysa FM ile beslenenlerde bu baskilanma yoktur. Adapte FM’lerin
yag/enerji oran1 AS’ye benzerdir, ancak FM iceriginde aragidonik asit ve kolesterol
miktar1 diisiik, linoleik asit gibi poliansature yag miktar1 yiiksektir. Carlson ve ark.
(90) yasamin ilk yilinda poliansature yag asitlerinden zengin FM’ler ile beslenmenin
monoansature yag asitlerinden zengin FM’ler ve AS ile beslenmeye gore serum TK
ve diisiik dansiteli lipoprotein kolesterol (LDL-C) diizeylerini arttirdigini
gostermiglerdir. Ayrica AS ve oleik asitten zengin FM ile beslenenlerde yiiksek

dansiteli lipoprotein kolesterol (HDL-C) ve apolipoprotein A-I ve A-II diizeyinin
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rolatif olarak, linoleik asitten zengin beslenenlere gore daha yiiksek oldugunu
gostermislerdir.

Anne siitii ile beslenme FM ile beslenmeye gore LDL-C reseptor sayisinda
veya aktivitesinde artisa neden olmakta ve bu adolesan doneme dogru artmaktadir
(91-93). AS ile beslenen adolesanlarda HDL-C/LDL-C orani, apoA-I ve apoB
yiiksek saptanmis ve AS’nin ateroskleroza karsi koruyucu oldugu bildirilmistir (94).

Kolesterol eklenmis FM ile beslenen domuz yavrularinda karacigerde
kolesterol sentez hizim1 belirleyen enzim olan 3-hydroxy-3-methyl-glutaryl-CoA
reductase aktivitesi AS ile beslenenlere gore yiiksek oldugu gosterilmistir. AS ile
beslenen bebeklerin kolesterol diizeylerinin yiiksek olmasimin bu enzim aktivitesi ile
iliskili oldugu diisiiniilmektedir (95). Demmers ve ark. (96) dordiincii ayda AS ve
adapte FM ile beslenenlerde serum TK ve LDL-C diizeylerini standart FM ile
beslenenlere gore, adapte FM ile beslenenlerde serum HDL-C diizeylerini AS ve
standart FM ile beslenenlere gore yiiksek bulmuslar ve AS ve FM ile beslenen
bebekelerin lipid profilleri ve kolesterol sentez orani arasindaki farkliligin 18. ayda
kayboldugunu gostermislerdir.

Wagner ve ark. (97) ise hayatin iiciincii ayinda AS ve FM ile beslenen
bebeklerde serum TK ve LDL-C diizeylerinin yiiksek oldugunu; serum TG, HDL-C
ve VLDL-C diizeylerinin ise farkli olmadigim saptamislar, buna gore beslenme
seklinin ateroskleroz gelisme riskini etkilemedigini ileri siirmiislerdir. Baska bir
calismada da AS veya FM ile beslenenlerde serum TG, TK, LDL-C, VLDL-C, HDL-
C diizeylerinde fark olmadigi, ancak dort-alt1 yaslarinda kizlarda serum VLDL-C ve
LDL-C diizeylerinin erkeklere gore daha yiiksek oldugu gosterilmistir (98,99).

Bir calismada yasamin ilk 10 giiniinde sadece FM ile beslenen bebeklerin,
sadece AS ile beslenenlere gore eriskin donemde serum LDL-C ve insiilin
diizeylerinin yiiksek, HDL-C diizeylerinin diisiik oldugu gosterilmistir (99). Altu
aydan daha uzun siire AS alanlarda serum TK diizeylerinin daha diisiik oldugu ve tip

2 DM oraninin %50 daha az oldugu bildirilmistir (100,101).

2.6: Ghrelin
Ghrelin, 1999 yilinda Kojima ve ark. (102) tarafindan kesfedilmis ve ismi
gelisim anlamina gelen “ghre” ile salgilatma anlamina gelen ‘“relin” sozciikleri

birlestirilmesiyle tiiretilmistir. Daha sonra “hunger hormone” (istah hormonu) olarak
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da adlandirilmistir ve “Ghrelin Hunger Hormone” sozciiklerinin bas harfleri alinarak
“G-HH” olarak kisalulmistir (103,104). G-HH, 28 aa’dan olusan peptid yapida bir
hormundur. Insanda G-HH geni (ob/ow geni) iiciincii kromozomda (3p25-26)
bulunur. Molekiiler agirligi yaklasgik 3315 daltondur (105). G-HH’nin yap1 ve
reseptor Ozellikleri acisindan barsak motilitesini artiran gastrointestinal motilin
peptidine benzedigi bildirilmistir (106,107).

Insan G-HH’nin prekiirsérii pre-pro-G-HH’dir ve bu molekiil 117 aa icerir.
Pre-pro-G-HH sekrete olmadan 6nce sitoplazmada enzimatik reaksiyona ugrar. Ana
iiriin olarak inaktif G-HH (iG-HH), ikinci iiriin olarak glutamini olmayan 27 aa’dan
olusan des-gln—14 meydana gelir. iG-HH nin N-terminal ucundaki iiclincii aa olan
serine N-oktanoik asit eklenir ve acil G-HH [aktif G-HH (aG-HH)] olusur (Sekil
2.1). iG-HH, desacil G-HH olarak da bilinmektedir (108-110). iG-HH, dolasimdaki
total G-HH nin (tG-HH) %80-90’1m1 olusturmaktadir (111). tG-HH nin yarn émrii 9-
27 dakika, aG-HH’nin ise 13-31 dakikadir (112). aG-HH’nin istah ve BH salinimi
izerine; iG-HH’nin ise hiicre ¢ogalmasi ve adipogenezis lizerine etkileri oldugu

bildirilmektedir (113,114).

| Translasyon islemi |

(CH2)6-CH3

0
+ 9 (_| N-oktanoik asit |

¢ 0=C-(CH,),-CH,
&% @ 0

| Inaktif G-HH |

Aktif G-HH

Sekil 2.1: Aktif G-HH’nin olusumu-
Van der Lely AJ ve ark. (115)’ndan alimmstir.

Ghrelin, bir yag asidi tarafindan aktivitesi degistirilen tek peptid hormondur.
G-HH kanda HDL-C’ye ve bir kan esterazi olan paraoksanaza baglanir. Muhtemelen

paraoksanaz oktanil grubunun baglarini des-acilasyonla kirarak G-HH’yi inaktif
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forma getirmektedir (102,108-110). aG-HH’nin Apo B, iG-HH ise Apo Al ile
tasindigr gosterilmistir (115, Sekil 2.2).

Hipotalamus Beyin sap1

SNS,
HPA,
HPT

Kan
dolagimi1

beyin
bariyeri

Yag,dokusu.

N. VAGUS

Sekil 2.2: Dolasimdaki G-HH’nin tasinmasi-
Van der Lely AJ ve ark. (115)’ndan alinmstir.

Ghrelin asil olarak midenin fundus mukozasi oksintik bezleri igindeki X/A
benzeri hiicrelerde sentezlenmektedir (115). Intestinal sistemin G-HH derisimi
duodenumdan kolona dogru azalmaktadir. Ayrica G-HH’nin SSS, paratiroid bezler,
tikriik bezleri, meme, bobrek, plasenta, pankreasin alfa hiicreleri, akciger ve
notrofiller, B ve T lenfositlerinde sentezlendigi, tiikriigiin serumdan daha fazla G-HH
icerdigi gosterilmistir (102,108-110,115). G-HH mRNA ise hemen hemen tiim
dokularda mevcuttur (118).

2.6.1: Ghrelinin Biyokimyasal ve Fizyolojik Etkileri

Ghrelinin salgilanmasi diurnal ve pulsatil 6zelliktedir. Dolasimdaki G-HH
seviyesi giin i¢inde aclik halinde yiikselmekte, tokluk durumunda ise azalmaktadir.
Beslenmeden iki saat once yaklasik iki kat artmakta ve yemekten ortalama 90 dk (60-
120 dk) sonra en diisiik diizeylere inmektedir. Giin icinde en yiiksek seviyesi gece
02:00-04:00 saatleri arasindadir (109,115,119-121). G-HH’nin diurnal ritmini
aydinlik ve karanlhigin etkiledigi, kis mevsiminde diizeylerinin azaldig1 gosterilmistir

(115,122).
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Ghrelin-Biiyiime Hormonu iliskisi

Ghrelinin BH ile iliskisi ilk kesfedilen etkilerinden biridir. G-HH midede
tiretildikten sonra on hipofiz ve hipotalamik bolgedeki reseptorlerine ulasip BH
salinimin1 uyarmakta ve enerji homeostazim etkilemektedir. Bir¢cok calismada G-
HH’nin, insan ve hayvanlarda BH salimimim1 doz bagimli olarak arttirdig
gosterilmistir (102,103,123,124). Bir ¢calismada hipofizektomi yapilmis siganlarda bir
ay sonra G-HH diizeylerinin ii¢ kat yiikseldigi, ayni sigcanlara BH verildiginde G-HH
diizeylerinin azaldigr bildirilmistir (125). Hayvan calismalarinda ekzojen BH’nin
midedeki G-HH mRNA ekspresyonunu azalttigi gosterilmistir (126). Insanlarda
yapilan bir calismada ise BH eksikligi olan hastalara, BH verilmesinin G-HH
seviyelerini diisiirdiigii gosterilmistir (127). Tim bu calismalarda arastirmacilar
BH’nin G-HH’yi gastrohipofizyal feedback mekanizma ile inhibe ettigini ileri
siirmiislerdir (124-127).

Ghrelinin BH iizerine etki goOstermesi icin BH salgilatici reseptorler
gereklidir. G-HH ¢ok diisiik dozda verilmis olsa da biiyiime hormonu stimiile edici
hormon (BHSH) ile birlikte verildiginde sinerjistik etki gosterir. Fakat BH salgilatici
reseptor antagonistleri saglikli kisilere verildiginde BH diizeyi baskilanirken
dolasimdaki G-HH diizeylerinin de8ismedigi gosterilmistir (128,129).

Bir calismada vagus siniri kesildiginde G-HH verilmesine ragmen BH

saliniminin asir1 derecede azaldig1 gosterilmis, bu nedenle G-HH nin BH salgilatici

ozelliginin vagus siniri ile iligkili oldugu ileri siirtilmiistiir (130).

Ghrelinin Beslenme ve istah Uzerine Etkileri

Ghrelin, santral enerji metabolizmasinin diizenlenmesinde yer alan
oreksijenik noropeptidlerden birisidir. G-HH’nin istahin diizenlenmesinde etkili
oldugu, BH salinimimm incelemek iizere saglikli bireylere intravendz (IV) G-HH
verildiginde aglik olusmasiyla rastlantisal olarak saptanmistir (123).

Hipotalamusta beslenme kontrol merkezi arkuat nukleus (ARC)’tur. Bu
merkez, davranigsal ve metabolik yanitlan diizenleyen farkli hormonal sinyallerden
bilgi alir ve yorumlar (131,132). ARC besin alimimi uyaran (oreksijenik) ve
baskilayan (oreksijenik olmayan) néropeptidlerin hedef bolgesidir. Bu noropeptidler

Tablo 2.3’te gosterilmistir.
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Tablo 2.3: Besin alimu iizerine etkin olan noropeptidler.

Oreksijenik noropeptidler Oreksijenik olmayan noropeptidler
Noropeptid Y a-Melanosit stimiile edici hormon
Agouti-Related Peptide Kortikotropin salgilatici hormon
Melanin konsantre edici hormon Kolesistokinin
Galanin Bombesin
Ghrelin Somatostatin
Biiyiime hormonu salgilatict hormon Tirotiropin salgilatici hormon
Oreksin A ve B Kalsitonin-gene-releated peptide
Norepinefrin Norotensin
B-Endorfin Noromedin U

Glukagon-like peptid-1, 2
Serotonin

Oksitosin

Leptin

Ghrelinin istah {izerine olan etkilerini santral ve periferik olarak ii¢ yolla
gosterdigi kabul edilmektedir (Sekil 2.3):

1. Ghrelin midede sentezlenerek kan dolasimi ile ARC’ye ve beynin diger
boliimlerine kan-beyin bariyerini aktif transport ile gecerek ulasir ve istahi etkiler
(108,109).

2. Periferal olarak sentezlenen G-HH vagal afferent sinir uclarini uyarir ve bu
da BH iiretimine neden olur ve vagal baglantisi olan niikleus solitaryus yoluyla
hipotalamusu uyarir (109,133). Vagus siniri kesildiginde istahin azaldigi
gosterilmistir (130).

3. Ghrelin hipotalamusta lokal olarak sentezlenir ve direk olarak ARC’deki
istah arttiric1 peptidler olan Noropeptid Y (NPY)/Agouti-Related Peptide (AGRP) ve
diger hiicreleri uyarir (133).
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GHRELIN SENTEF] —— 3 Ea @ @— BEYIN |
(Mide)

GHRELIN SENTEF] —— 3 Ea @ @— BEYIN

(Driger dolular)
L foTan?t
HIPOTALAMUSTAN AFBETUAT NUELEUsUN [ HPY
LOKAL SENTET VENTROMEDIAL NORONLARI | 4 seopp

Sekil 2.3: NPY, AGRP ve G-HH’nin istah iizerine olan etkileri-
Aydin ve ark. (110)’dan almmustir.

Ogiinlerde mide ve diger dokulardan G-HH saliimi arttigindan tiikriik ve
kanda derisimi %70-80 oraninda yiikselmektedir (108-110). Dolayisiyla G-HH
yemek yemeyi baglatirken kolesistokinin ise yemek yemegi sonlandirmaktadir.
Ayrica G-HH kolesistokini inhibe etmektedir (115,135).

Viicut agirhign ile G-HH arasinda negatif bir iliski oldugu gosterilmistir.
Bir¢ok calismada diisiik kalorili diyet alanlarda, kansere bagl kasekside, kalp
hastalarinda ve anoreksia nevrozada achik G-HH diizeyinin yiiksek oldugu ve kilo
allmi ile azaldigi bildirilmektedir (136-138). Buna goére G-HH’nin VA’nin

ayarlanmasinda uzun donemde de etkilerinin oldugu ileri siiriilmiistiir (139).

Ghrelinin Biiyiime Uzerine Etkileri

Ghrelin 10. gebelik haftasindan itibaren fetal dokularda, 20. gebelik
haftasindan sonra umbilikal ventz kanda bulunmaktadir (134,140,141). Gebeligin
son donemlerinde G-HH, besin alimini uyararak yag dokusunu, glukoz diizeylerini
ve BH salimmim arttirarak bebegi uterus disindaki hayata hazirlamaktadir.
Ekstrauterin hayatin baslangicinda BH, biiylime ve gelisme iizerinde etkilerini
gostermeye baslar. Baz1 caligmalarda termde dogan bebeklerde G-HH seviyesinin
antropometrik Olctimler ile negatif iliski gosterdigi, fakat preterm bebeklerde

herhangi bir iligski olmadig: bildirilmistir (118,142).
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Small for gestational age (SGA) olarak dogan bebeklerde genellikle postnatal
BH hipersekresyonu goriiliir, bdylece bu bebekler hizl bir sekilde “catch-up growth”
gerceklestirirler (143,144). Bu bebeklerde G-HH konsantrasyonlarinin daha fazla
oldugu ve gebelik yasinin ilerlemesi ile bu farkin azaldigir gosterilmistir. Bir ¢ok
calismada bu bebeklerin ne kadar SGA olursa G-HH diizeylerinin o kadar yiiksek
oldugu bildirilmistir (145-147). Bunun nedeni tam olarak bilinmemekle birlikte, bu
durumun artmis metabolik gereksinimler sonucunda ortaya ¢iktigi veya G-HH’nin
intrauterin malniitrisyona verilen fetal adaptasyon cevabinda 6nemli rol oynadig ileri
siiriilmiistiir. Ancak baska bir calismada SGA dogan bebeklerde bir yasinda acglik
serum G-HH diizeyleri ile dogumdan bir yasa kadar alinan kilo ve boy uzamasi
arasinda iligski gosterilememistir (148). Benzer sekilde Whatmore ve ark. (149) da G-
HH ile boy uzamasi arasinda bir iligski olmadigim gostermislerdir.

Ghrelinin bir¢ok organ sistemi tizerine etkileri vardir (108,109). Bu etkiler

Tablo 2.4’te 6zetlenmistir (115).

Tablo 2.4: Ghrelinin insan ve diger memelilerdeki etkileri.

Biiylime hormonu ve biiyiime hormonu Kardiyak outputu arttirr, afterloadu

salgilattirict hormon ekspresyonunu azaltir, kardiyomyositlerin

uyarir apoptozisini azaltir

NPY ve AGRP ekspresyonunu arttirir | Ortalama arter basincim1  azaltarak
Istah1 uyarir, yiyecek alimini arttirir vazodilatasyonu saglar

Uyku ve davranisi diizenler Pankreasta ekzokrin-endokrin

fonksiyonlar1 ve glukoz seviyelerini
diizenler. Insiilin sekresyonunu
diizenler, glukagon salinimini uyarir

ACTH, kortizol, antiditiretik hormon, Hepatoma hiicrelerinde
prolaktin, aldosteron, epinefrin glukoneogenezisi arttirir
salinimini uyarir

Yag asit oksidasyonunu (lipolizisi) Antiproliferatif etkileriyle kanser
azaltir, adipogenezi stimiile eder ve kilo | hiicrelerinde ¢ogalmayi azaltir
alimini saglar

Viicut 1s1s1n1 azaltir Kemik mineralizasyonunu ve
osteoblastik aktiviteyi artirir

Gastrik motiliteyi ve gastrik asit
iretimini arttirir
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2.6.2: Ghrelin Diizeyini Etkileyen Faktorler

Ghrelinin salinimi tizerine etkili olan bir¢ok faktor saptanmistir.

Yas: Fetiis ve yenidoganlarda plazma G-HH diizeyleri ile gestasyonel yas
pozitif iligki gostermektedir (150,151). Baz1 ¢alismalarda hayatin ilk iki yilinda G-
HH diizeylerinin diger yaslara gore daha yiiksek oldugu, baska caligmalarda ise
prepubertal donemde G-HH’nin daha yiikksek oldugu ve yasla birlikte azaldigi
gosterilmistir (146,149,152,153). Eriskin bireylerde yapilan calismalarda ise yas ile
G-HH arasinda negatif iliski oldugu gosterilmistir (154,155). Yapilan calismalar
sonucunda yasin G-HH {izerine bagimsiz bir faktdr olup olmadigi netlik
kazanmamustir (121,156)

Cinsiyet: Saglikli bireylerde yapilan ¢aligmalarda plazma G-HH diizeylerinin
kadinlarda daha yiiksek oldugu bulunmustur (157,158). Baska bir calismada da
kadinlarda plazma G-HH seviyeleri yiiksek bulunmus, fakat VKI arasindaki farklilik
giderildiginde bu bulgu Onemini yitirmistir (121). Baz1 arastirmacilar ise cinsler
arasinda farklilik gosterememislerdir (156,159,160). Saglikli ¢cocuklarda yapilan bir
calismada, prepubertal donemde serum G-HH diizeyleri, pubertal donemdeki
cocuklara gore daha yiiksek saptanmistir. Bu bilgilerle serum G-HH diizeylerinin,
yas ve pubertal evre ile negatif iliski gosterdigi ileri siiriilmiistiir (149,155).

Achk: Endojen G-HH diizeyleri kisa ve uzun siireli gida alimindan
etkilenmektedir (121). Bir¢cok hayvan ve insan c¢alismasinda achkta G-HH
diizeylerinin arttig1 gosterilmistir (109,161). Ariyasu ve ark. (162) saglikli bireylerde
12 saatlik aclhik sonrasi plazma G-HH aktivitesinin %31 oraninda arttiini,
beslenmeden sonra %22 azaldigim1 gostermislerdir. Ratlarda yapilan bir calismada
aclikta G-HH diizeylerinin artmasinin BH diizeylerindeki artisa bagl oldugu ileri
siiriilmistiir (108). Wren ve ark. (103) saglikli eriskinlerde yaptiklar1 bir ¢calismada
G-HH infiizyonunun arttiritlmasi ile beraber doz bagimli olarak BH sekresyonunun
ve kalori aliminin arttigim1 gostermislerdir. Bununla birlikte bazi ¢alismalarda G-
HH’nin istah1 uyaric etkisinin BH’den bagimsiz oldugunu 6ne siiriilmiistiir (163-
165).

Glukoz: Gida alimi sonrasinda G-HH seviyesinin midenin herhangi bir seyle
dolup gerilmesinden ¢ok midenin kimyasal olarak uyarilmasina bagh olarak degistigi

gosterilmistir (166). Bu kimyasal uyarilardan biri glukozdur. Obez ratlarda insiilin ile
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uyarilmis hipogliseminin G-HH sekresyonunu stimiile ettigi goriilmiistiir (167). insan
ve hayvan caligmalarinda oral veya IV glukoz verilmesinden sonra G-HH
sekresyonunun inhibe oldugu gosterilmistir (166,168). Cummings ve ark. (120)
yemekten yaklasik bir saat sonra G-HH miktarinin diismesinin insiilin seviyesinin
resiprokal olarak artmasiyla iliskili oldugunu 6ne siirmiislerdir. Ratlarda 6glisemik
hiperinsiilinemik durumda G-HH seviyesinde bazal seviyeye gore anlamli derecede
azalma saptanmis ayrica aclik glukoz ve insiilin seviyesi ile G-HH arasinda negatif
iliski gosterilmistir (168).

Diyet: Diyet kompozisyonu da G-HH diizeylerini etkilemektedir. Farelerde
yiiksek yaglh diyetin diisiik yagh diyete gore midede G-HH ekspresyonunu daha ¢ok
azaltigi gosterilmistir (169). Bu durumun diyete bagli obeziteyi Onleyici bir
mekanizma oldugu ileri siiriilmiistiir. Baska bir calismada diyetteki yag
kisitlamasinin G-HH’yi arttirdig1 bildirilmistir (170). Insanlarda yiiksek karbohidrath
diyetin yagh diyete gore G-HH seviyesinde daha biiyiik oranda bir diisme meydana
getirdigi goriilmiistiir (171). Obez ve zayif bireylerde yapilan bir caligmada da
yiiksek karbohidrath diyetin aG-HH diizeylerini baskilarken, yiiksek yagl diyetin bir
degisiklik meydana getirmedigi gosterilmistir (172).

Ghrelin salimmmini  arttiran ve azaltan baslica durumlar Tablo 2.5’te

Ozetlenmistir.

Tablo 2.5: Ghrelin salimmmim arttiran ve azaltan faktorler.
Arttiranlar Azaltanlar

Aclik ve diisiik viicut kitle indeksi Besin alim1 ve yiiksek viicut kitle indeksi

Diisiik proteinli diyet Yiiksek yaglh diyet

Biiyiime hormonu salgilatict hormon | Leptin

Tiroid hormonlari Glukoz / yiiksek karbohidrat
Testosteron Insiilin

Parasempatik aktivite Somatostatin

Interlokin-1p Biiyiime hormonu
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2.7: Leptin

Leptin ilk defa Zhang ve ark. (173) tarafindan 1994 yilinda tanimlanmustir.
Adin1 Yunanca leptos (ince) sézciigtinden alan, sitokinlere benzeyen ve 167 aa igceren
protein yapisinda bir hormondur. Leptin geni (ob geni) insanlarda 7. kromozomun
uzun kolunda (7q31.3) bulunur. Molekiil agirligi 16 kDa’dir (173,174).

Leptin viicutta baslica yag dokusundan yag hiicre sayisi ve biiyiikliigii
oraninda sentezlenmektedir (175,176). Diger iiretim yerleri; mide fundus epiteli,
meme epitel hiicreleri, plasental trofoblastlar, kalp, kemik, sa¢ folikiilii gibi fetal
doku hiicreleri, kas hiicreleri ve koryokarsinoma hiicreleridir (177-180).

Leptin reseptorleri OB-Rb (uzun reseptorler) ve OB-Ra (kisa reseptorler)
olmak tizere iki gruba ayrilmistir. OB-Rb reseptorleri sinyal iletim kapasitesine
sahiptirler ve en ¢ok ARC’de bulunmalarina ragmen viicudun diger dokularinda da
(akciger, bobrek, karaciger, iskelet kasi, kalp, testis, hematopoetik hiicreler, yag
dokusu) daha az miktarlarda bulunmaktadir (181). SSS’deki bu reseptorler aracilig
ile besin alim1 ve VA’nin regiilasyonunu saglar (182).

Leptinin salinim1 bir¢ok faktorle diizenlenmektedir. Glukokortikoid, dstrojen
ve insiilin invitro olarak leptin sekresyonunu uyarirken, (3 adrenerjik reseptor
agonistleri inhibe ederler (183-185). Ayrica soguk ve aclik leptin sekresyonu azaltir
(186,187). Leptin tretimini azaltan ve arttiran degisik faktorler Tablo 2.6’da

gosterilmistir.

Tablo 2.6: Yag dokusundan leptin iiretimini artiran ve azaltan faktorler.

Arttiranlar Azaltanlar
Besin alimi Aclik
Ates Soguk, kis mevsimi
Glukokortikoid Egzersiz
Deksametazon Noradrenalin
Ostrojen Testosteron

Insiilin
TNF-a
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Leptin dolasima salindiktan sonra plazmada serbest ve bagli formda bulunur.
Aktif formu serbest olan kismidir. Bagli formu dolagimdaki leptin baglayict
proteinlere baglanmistir ve plazmadaki diizeyi degiskenlik gostermektedir (188,189).
Baglayic1 proteinin, leptin reseptoriiniin eriyebilir formu (sOB-R) oldugu
varsayllmaktadir (188). sOB-R diizeyi leptin baglanma kapasitesini gosterir ve
periferik leptin direnci gelisiminde rol oynadigi diistiniilmektedir (190,191).

Leptinin SSS’ye transportunun mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir.
Insanlarda ve farelerde beyinde kapiller endotelde ve kiiciik damarlarda aktif
transportla alindig1 gosterilmistir. Spesifik reseptorlerine baglanarak kan beyin
bariyerini gecmesi baslica hipotalamusta olur. Deneysel calismalarda bazi
durumlarda leptinin kan beyin bariyerini gectikten sonra etkisini ortaya koydugu
gosterilmistir. Leptin intraserebroventrikiiler verildiginde besin alimini azaltirken IV
verildiginde bu etki daha az goriilmektedir. Enerji harcanmasi iizerine olan etkisi
leptinin uygulanma sekli ile iligkili degildir (192). Periferal leptinin beyin omurilik
sivisina (BOS) gecis hiz1 ve miktar1 obezite i¢in sinirlayict bir faktor olabilir (193).

Insanlarda leptinin yarilanma omrii yaklastk 75 dakikadir. Sabah 10:30
civarinda en diisiik diizeyde iken, gece 22:00 ile 03:00 (ortalama 01:20) arasinda pik
yapar. Leptinin salgilanis1 diurnal ritimde ve pulsatil vasiftadir (194,195). Pulsatil
salinimi1 24 saatte ortalama 3.6 kez olmakta ve Ogiinlerden iki-ii¢ saat sonrasina
rastlamaktadir (195,196). Diurnal salinimindan uykunun indiikledigi serum insiilin,
glukoz ve BH’nin sorumlu oldugu diisiiniilmektedir (196). Leptinin pik yapmasi
erkeklerde kadinlardan, obez olmayanlarda da obezlerden daha yiiksektir (195).
Ayrica leptinin mevsimsel degisiklikler de gosterdigi bildirilmistir. Kis ve ilkbaharda
leptin diizeyi artmaktadir (197).

Yenidogan bebeklerin gebelik haftasi ile serum leptin diizeyleri arasinda
pozitif iligki bulunmustur (198,199). Kord kani leptin diizeylerinin kiz bebeklerde
daha yiiksek oldugu bir¢ok ¢alismada gosterilmistir (200-202). Tome ve ark. (203)
kiz bebeklerin plasentalarinin erkek bebeklerin plasentalarina gore daha agir
oldugunu ve bu durumun kizlardaki leptin diizeyinin yiiksek olmasim sagladigini
bildirmislerdir. Buna gore leptin diizeylerinde dogumdan ©nce bile cinsiyetler
arasinda farklilik oldugu ileri siiriilmiistir (204). Ayrica bircok calismada da

prepubertal donemde kizlarda serum leptin diizeylerinin erkeklerinkinden daha
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yiiksek oldugu bildirilmistir (205-207). Bu fark yasamin ileri donemlerinde artarak
devam etmektedir. Serum leptin diizeyleri eriskin kadinlarda da erkeklere oranla
daha yiiksektir (208-209). Ostrodioliin leptin diizeylerini artirdig1, testosteronun ise
inhibe ettigi gosterilmistir (210). Nader ve ark. (211) ise leptin iizerine testosteron
veya Ostrojenin bir etkisi olmadigini 6ne stirmiislerdir. Tiim bunlara ragmen erkek ve
kiz cinsiyet arasinda serum leptin diizeylerinin neden farkli oldugu heniiz tam olarak
aydinlatilamamustir.

Leptinin viicuttaki baglica rolii, hipotalamus iizerine etki ile gida alimini ve
enerji metabolizmasimi diizenlemektir. Leptin beyine viicut yag depolar1 hakkinda
bilgi tasir. Viicut yag icerigi ve leptin konsantrasyonlar1 arasinda belirgin iligki
vardir. Yag hiicreleri sayica ve hacimce arttiginda ob geni leptin iiretmeye baslayip
dolasima vermektedir. Leptin SSS’ye girdikten sonra baslica hipotalamusta bulunan
spesifik reseptorlerine baglanir ve enerji denge yolunu aktive eder. Leptinin artmasi
besin aliminin azalmasina yol agar, metabolik hiz1 arttirarak 1s1 iiretimi yoluyla enerji
harcanmasini saglar. Hipotalamusta ventromedial niikleusun beslenme davranisinin
diizenlenmesinde ©6nemli rol oynadigi ve leptinin hedef merkezi oldugu
disiiniilmektedir. Leptinin azalmasi ise yag hiicrelerinde depolanmay1 arttirir
(174,193).

Cilt alt1 yag dokusu, visseral yag dokusuna gore daha fazla ob mRNA icerir
ve bu nedenle iki-ii¢ kat daha fazla leptin sentezler. Cocuklarda ve eriskinlerde cilt
alt1 yag dokusu, total viicut yag kitlesinden bagimsiz sekilde CKK ile serum leptin
diizeyleri arasinda kuvvetli pozitif, abdominal yaglanma ile negatif iligki saptanmistir
(208). Viicut yag kitlesi dikkate alindiginda prepubertal donemdeki c¢ocuklarda
eriskinlere gore serum leptin diizeyleri daha yiiksektir. Bunun puberte donemindeki
pozitif enerji ihtiyag¢lart i¢in relatif bir leptin direncinin gelismesine bagh oldugu
diisiiniilmektedir (212).

Son zamanlarda yapilan ¢aligmalarda leptinin iireme, glukoz dengesi, insiilin
duyarliligimin diizenlenmesi gibi metabolik, endokrin fonksiyonlarda, immiinite,
inflamasyon, hematopoez, kemik mineralizasyonu, beyin gelisimi, anjiogenez ve
yara iyilesmesi gibi fizyolojik siire¢lerde de diizenleyici rol oynadigi gosterilmistir

(213,214).
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2.7.1: Leptinin Biiyiime Hormonu Salimmindaki Rolii

Leptinin erken fetal donemde BH sekresyonunu arttirdigi, ancak gebeligin
sonlarina dogru bu etkinin ortadan kalktigi gosterilmistir (215). Bununla birlikte
farelerde uzun siireli achigin BH salimmin1 baskiladigi, intraserebroventrikiiler olarak
leptin verildiginde ise bu baskilanmanin ortadan kalktig1 gosterilmistir (216). Bir
calismada da invitro olarak leptinin hem bazal hem de BHSH ile uyarilan BH
salinmmint  arttirdi@1  bildirilmistir (217). BH’nin sadece visseral leptin diizeyini
azaltti1, subkutan yag dokusuna etkisi olmadig1 gosterilmistir (218). Ayrica leptin
direnci bulunan obez ratlarda yapilan bir calismada, ratlarda ekzojen rekombinant
insan BH uygulanmis ve yag dokularindaki leptin mRNA’sinda anlamli bir azalma
saptanmistir (219). Leptin ve BH arasindaki bu iliskilerin nedeni ¢ok ag¢ik degildir.
Ancak BH’nin insiilin sekresyonunu ve lipogenezisi artirarak leptini arttirdig1 ayrica

leptin gen ekpresyonunu regiile ettigi ileri siirtilmiistiir (220).

2.7.2: Leptinin Diyet Icerigi ile Iliskisi

Leptin, bir¢cok hipofizer hormon ve besin alimimin regiilasyonunda rol
oynayan peptidleri diizenler (181). NPY ’nin ARC’den salintmim ve ekspresyonunu
inhibe eder. Ayrica melanosit stimiile edici hormon yapimini uyararak besin
almiminin azalmasina, sempatik tonusun ve enerji harcanmasinin artmasina neden
olur. Besinlerin alim zaman1 serum leptin diizeylerini etkiler. 12 saatten fazla siiren
aclikta serum leptin diizeylerinin azaldigi, asirn beslenme sonrasinda ise arttigi
goriilmiistiir (221). Erigkinlerde leptin seviyesinin achiga yavas bir sekilde cevap
verdigi ve 12-14 saatten sonra azalmaya basladig1 gosterilmistir (222).

Serum leptin diizeylerinin diyet icerigi ile de iliskili oldugu bildirilmistir.
Karbohidrat igerigi yiiksek ve yag icerigi diisiik diyetlerin serum leptin diizeylerini
azaltti1 bildirilmistir (223, 224). Calismalarda ¢oklukla yiiksek yaglh diyetin serum
leptin seviyesini arttirdigr bildirilmekle birlikte azalttigi veya degistirmedigini
gosteren calismalar da vardir (225-227). Yiiksek yagl diyet ile beslenen ratlarin
siitiinde diisiik yagh diyet alanlara gore yag ve leptin diizeyinin daha yiiksek oldugu
bulunmustur (228).

Bir caligmada artmig serum glukoz ve lipid konsantrasyonlarinin yag dokusu
ve daha az oranda da kas dokusunda leptin sentezini arttirdig1 gosterilmistir (229).

Artmis kas leptin diizeylerinin otokrin mekanizmalar ile enerji harcanmasini
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baslatirken, yag dokusunda artmig leptin diizeylerinin hipotalamik merkezleri

uyararak gida alimim azalttig ileri siiriilmiistiir (230).

2.7.3: Leptinin Biiyiime Uzerine Etkileri

Leptin plasenta ve fetal dokularda iiretilmektedir (231,232). Gestasyonun 18.
haftasinda umbilikal kord kaninda tespit edilmekte, 34. haftadan sonra artmaya
baslamakta ve gebeligin sonuna dogru dramatik sekilde artis gdstermektedir (233).
Leptinin intrauterin donemde muhtemel rolii viicut yagi ve agirh@in diizenlemek,
lenfopoez ve hematopoezi uyarmaktir (234). Leptin diizeyi termde dogum agirlig ile
pozitif iliskilidir (235). Clapp ve Kiess (236) kord kanindaki leptin diizeylerinin
neonatal yag miktarn1 ile dogum agirligindan daha fazla iliskili oldugunu
gostermislerdir. Large for gestational age (LGA)'lr bebekler appropriate for
gestational age (AGA)’lilara gore, AGA’l1 olanlar da SGA’l1 bebeklere gore daha
yiiksek leptin diizeyine sahiptirler (233,235).

Intrauterin gelisme geriligi (IUGG) olan bebekler 6zellikle ilk bir yilda “catch
up growth” yapmakta ve %90 oraninda agirhik ve boylart normal diizeye
ulagmaktadir. IUGG ile dogan bebeklerin serum leptin diizeyleri normal olanlara
gore anlamli derecede diisilk bulunmustur. Ancak IUGG olan bebeklerde serum
leptin diizeyleri birinci yilin sonunda cinsiyet ve VKI’den bagimsiz olarak, dogum
agirligi normal olanlara gore daha yiiksek bulunmus, ikinci yilin sonunda ise bu
farklilik ortadan kalkmistir. Arastirmacilar bu durumun pozitif enerji dengesi igin
leptin direnci gelismesine ve leptin direncinin bu bebeklerde “catch up growth” igin
adaptif bir siire¢ olmasina bagli olabilecegini ileri siirmiiglerdir. Ayrica bu
bebeklerdeki yag dokusunda ilk bir yilda hizli artisin leptin sentez ve salmimindaki
diizenleyici mekanizmalarin  duyarliligini - bozmasina bagli  oldugunu ileri
siirmiislerdir (237). Bir ¢alismada serum leptin diizeyleri ile dogumdan sonra kilo
alimi arasinda negatif iliski saptanmis, bdylece yenidogan donemindeki leptin
diizeylerinin bebeklik donemindeki kilo aliminin 6nceden tahmin edilmesine olanak

saglayabilecegi One siiriilmiistiir (238).

2.8: Leptin, Ghrelin ve Obezite
[k olarak 1997 yilinda erken baslangich ve siddetli obezitesi olan Pakistan

kokenli iki kuzende konjenital leptin eksikligi saptanmistr. Nadir olarak obez
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ailelerde leptin iiretiminde yokluk veya obez bireylerin %5’inde leptin diizeyi diisiik
bulunmustur (239,240). Leptin geninde mutasyonu olan ob/ob fareler ile leptin
reseptoril tasimayan db/db fareler diisiik leptin diizeyine sahiptir (241). Ob geninde
mutasyon olusturulan ob/ob farelerde obezite, hiperfaji, hipotermi, sterilite gelistigi
gbzlenmis, enerji kullanimi ve fizik aktivitede ise azalma oldugu saptanmistir. Leptin
defektif insanlar hiperfajiktir. Konjenital olarak leptini eksik veya reseptor diizeyinde
mutasyonu olan bebekler, dogum kilolari normal olmasina ragmen dogumdan sonra
hizla kilo almaktadirlar. Bu sonug leptinin intrauterin donemden cok postnatal kilo
alimi {izerinde daha etkili oldugunu diisiindiirmektedir (239,240).

Leptin diizeylerinin obezlerde obez olmayanlara gore daha yiiksek oldugu
gosterilmistir. Obez insanlarin bilyitk ¢ogunlugunda yag kitlesinin fazlaliligi ile
artmis leptin diizeyleri arasinda pozitif iligkinin saptanmasi, insanda obezitenin
“leptin direnci” ile olustugunu diisiindiirmektedir. Obezlerde leptinin beyne tasinma
kapasitesinin ve BOS/plazma leptin oraminin saglikli gruba gore diisiik oldugu
saptanmistir. Leptin direncinde bu mekanizmanin sorumlu oldugu diisiiniilmektedir.
Serum leptin diizeyinin 25-30 ng/dl diizeyindeki esik degerinin iizerinde leptin
direnci gelismektedir (242). BOS’taki leptin konsantrasyonunun plazma leptin
konsantrasyonu ve VKI ile iliskili olarak yiiksek bulunmasi, obezlerde leptinin
hipotalamusu ancak daha yiiksek diizeylere c¢ikararak etkileyebilecegi seklinde
aciklanmaktadir.

Son zamanlarda obez kisilerde G-HH geni olan Ob/Ow geninde bazi
mutasyonlar gosterilmistir (243,244). Erken baslangicli obezitede Leu72Met
mutasyonu gosterilmistir (245). Ob/Ow geninde mutasyonu olanlarda normal kilolu
olanlara gére hem tG-HH hem de aG-HH diizeyinde azalma saptanmis; Leu72Met
mutasyonu olanlarin Leu72Leu mutasyonu olanlara gore IGF-1 diizeylerinin ve
VKTI’lerinin daha diisiik oldugu bildirilmistir (155). Arg51Gln mutasyonu olanlarda
ise G-HH seviyeleri daha diisiik bulunmus ve bu kisilerde hipertansiyon ve tip 2 DM
riskinin arttign gosterilmistir. 51GIn’nin IGF’nin tasinmasinda rolii oldugu ve
Arg51GIn mutasyonu olanlarda IGF-1 ve BH’nin diisiik olmasi ile iligkisi oldugu
diisiintilmustiir (244).

Obez bireylerde BH ve G-HH seviyeleri diisiiktiir. Obezitede diisik G-HH

seviyesi muhtemelen BH sekresyonu azalmasi ve yiyecek tiiketiminin azalmasina
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baghdir (246,247). Ancak bir¢ok arastirmaci bu iki hormon arasinda hicbir iliski
olmadigin1 da rapor etmistir (159,248,249). Obez bireylerde G-HH diizeylerinin
disik olmast nedeniyle, bu bireylerdeki kilo aliminin G-HH’den bagimsiz
olabilecegi ileri siiriilmektedir (148).

Obezlerde G-HH’nin diurnal ritmi, yemeklerden ©nce ve sonraki
dalgalanmalarn bozulmus; postprandial insiilin ve diurnal leptin siklusu ise
korunmustur (250). Aclkta leptin diizeyi kadinlarda erkeklere gore daha hizl
azalmaktadir. Bu durumun, kadinlarda kilo verdikten sonra obezitenin tekrarlama
oraniin erkeklere gore daha yiiksek olmasinin nedeni oldugu ileri siiriilmiistiir (249).

Insanlarda, G-HH diizeyleri obezite yaninda akut kalori alim gibi pozitif
enerji dengesinin oldugu durumlarda azalirken, aglik ve anoreksia nevroza gibi
durumlarda artmaktadir (146, 249, 251). Bu nedenle G-HH’nin enerji depolarinin
bosalmasimi ve kaseksiyi onleyen bir hormon oldugu diisiiniilmektedir. G-HH’deki
bu degisikliklerin obezlerde pozitif enerji dengesine, anoreksia nevroza da ise uzamig
yiyecek kisitlamasina sekonder olarak gelisen fizyolojik adaptasyonun bir parcasi
oldugu diisiiniilmektedir. Obez bireyler kilo verdiklerinde G-HH diizeyi yiikselir,
anoreksia nevrozali hastalar ise kilo aldiklarinda G-HH diizeyi azalir (146). Sagliklh
obez olmayan kisilerde aclikta G-HH ve BH’nin diurnal olarak hizla yiikseldigi
gosterilmistir  (162). Obez kisilerde yemek oOncesi ve sonrasinda G-HH
diizeylerindeki degisikligin normal bireylere nazaran daha az oldugu; aG-HH’de ise
degisiklik olmadig1 goriilmiistiir (108,109,249,253). Ayrica obez kisilerde leptinin
pulslar halindeki salinim amplitiidii de yiiksektir (254).

Bir¢ok caligmada yemekten 15-30 dk sonra leptin diizeylerinin azaldigi
gosterilmistir (224,249). English ve ark. (249) G-HH diizeyinin de yemekten 30 dk
sonra azalmaya basladigin1 gostermislerdir. Concidin ve ark. (176) giinliik enerjileri
800 kkal azaltilan bireylerde %10’luk kilo kaybi saglandiktan sonra Ileptin
diizeylerinin azaldigini, G-HH diizeylerinin arttigin saptamiglardir (257).

Insiilin direnci olan kisilerde plazminojen aktivator inhibitor-1 (PAI-1)
diizeyinin artmasina bagli olarak tromboz gelisme riski artar (255). Ikezaki ve ark.
(160) obez cocuk ve adelosanlarda plazma leptin diizeyi ile PAI-1 ve aclik insiilin
diizeyi arasinda pozitif iliski oldugunu, PAI-1’inde VKI ile pozitif, G-HH diizeyleri

ve homeostasis model assessment insulin resistance (HOMA-IR) ile negatif iliskili
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oldugunu gostermislerdir. Obez kisilerde G-HH sekresyonunun azalmasinin; PAI-1
ve leptin diizeylerinin artmas1 ve insiilin direncine bagh oldugunu ileri siirmiiglerdir.

Prader-Willi sendromunda (PWS) erken baslangicli obezite, hipotoni,
hiperfaji vardir. Primer obezitede G-HH seviyesi diigiik olmasina ragmen PWS’li
hastalarda G-HH diizeyleri yiiksektir. Bu nedenle altta yatan bagka mekanizmalarin
oldugu diisiiniilmektedir (256).

Son yillarda 6zellikle kardiyovaskiiler komplikasyonlar1 nedeniyle obeziteye
bagh dliimler yayginlasmistir. Obeziteyi onlemede alinan fazla enerjinin kisitlanmasi
ve enerji harcanmasimin arttirnlmas1 yanminda bazi1 ilaglar da kullanilmaktadir.
Giinitimiizde obezitede G-HH asisinin kullanimi giindemdedir. Fareler igin iiretilen
G-HH antagonisti asilarin uygulanmasi basarili olmustur. Uygulanan bu asi, kan
dolasim1 yoluyla beyne aclik sinyali yollayan G-HH hormonunun SSS’ye ulagmasini
engelleyerek kilo almay1 engellemektedir. Obez insanlarda da basan ile kullanildig1

bildirilmektedir (258).

2.9: Ghrelin ve Leptin Tliskisi

Insanlardaki leptin ve G-HH arasindaki iliski tam olarak aydinlatilamamustir.
Hipotalamusta bulunan Y néronlar1 araciligi ile G-HH/leptin konsantrasyonlari feed-
back mekanizmasi ile kontrol edilir. Enerji metabolizmasi da bu yolla diizenlenmeye
calisihr. Gida kisitlamasi leptin diizeylerini azaltmakta bu da G-HH’nin NPY
diizeyini arttirarak istahin artmasina neden olmaktadir. Rat hipotalamusunda leptin
gen ekspresyonun dolasimdaki G-HH mRNA ekspresyonunu artirdigi gosterilmistir
(259).

Barozzoni ve ark. (260) ii¢ grup fare iizerindeki yapmis olduklan calismada,
periferal yoldan ilk gruba subkutan leptin, ikinci gruba serum fizyolojik vermisler ve
enerji kisitlamas1 uygulamislar, ligiincii gruba ise istedigini yeme hakki tanimislar;
ikinci grup farelerde insiilin diizeyleri azalirken G-HH diizeylerinin arttigini, birinci
grupta iiciincii gruba gore leptin diizeylerinin yiiksek, G-HH ve insiilin diizeylerinin
diisiik oldugunu ve kilo kaybi1 gelistigini saptamislardir. Kalori kisitlamasi yapilan
grupta G-HH yiiksek saptanmis ve G-HH diizeyleri ile VA arasinda negatif iliski
gosterilmis, ancak leptin verilen grupta herhangi bir iliski saptanmamistir. Bu
calismada periferal leptin verilmesiyle G-HH diizeylerinin azaldig1 ve leptindeki

hafif miktarda artisin tokluk yaratirken, bunun yalmzca hipotalamustaki etkisi ile
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degil aym zamanda direkt gastrointestinal sistem yolu ile olustugu ileri siiriilmiistiir.
Aclik sirasinda G-HH diizeyinin artmasi ve leptin diizeyinin azalmasi giicli istah
acici etkiyi ortaya ¢ikarmaktadir (221,253).

Bagnasco ve ark. (261) ise farelerin hipotalamusuna leptin kodlayan viriisler
enjekte etmisler ve G-HH’nin arttigin1 ancak gida aliminin ve VA’nin artmadigini
bunun tersine leptin diizeylerinin azaldigin1 gostermislerdir. Ayrica aclikta G-HH ve
leptin birlikte salinir, G-HH’nin pulsatil salinimi artarken leptin sekresyonu azalir.
Artan leptin diizeylerinin, NPY {iizerindeki leptin direncini arttirarak G-HH’nin istah
arttirict  etkilerini Onledigi, sonuc¢ olarak santral veya periferal leptinin G-HH
diizeyleri lizerine farkli diizenleyici etkileri oldugu diistiniilmektedir (Sekil 2.4).

Bir¢ok calismada ratlarda, yenidoganlarda, saglikli, anorektik veya obez
kisilerde leptin ve G-HH arasinda negatif iliski gosterilmistir (108,146,149,159,262).
Obez kisilerde yiiksek leptin ve diisiikk G-HH diizeyleri saptanirken, aclik sonucu kilo
kaybi olan kisilerde ise tersi s6z konusudur (146). Ac¢lik serum G-HH diizeyleri ile
viicut yag kitlesi arasinda negatif iliski saptanmistir (108,251). Obezitede, artmig
leptin ve insiilin sonucunda obeziteye fizyolojik bir adaptasyonun parcasi olarak G-
HH diizeyinin diistiigii diisiinilmektedir. Ancak baz1 c¢alismalarda bu iligki
gosterilememistir (121,160).

GHRELIN LEPTIN

aktivasyon .1 @ . aktivasyon
inhibisyon

Arkuat niikleus

/ \ Paraventrikiiler niikleus aMSH

salinimi

NPY AgRP
salinimi salinimi

Melanokortin -
yolunun

inhibisyonu
Sekil 2.4: Ghrelin ve Leptinin istah iizerine etkileri.



Ghrelin ve leptinin etkileri Tablo 2.7°de 6zetlenmistir.

Tablo 2.7: Ghrelinin ve leptinin etkileri.

Adrenokortikotropik hormon ve
kortizolii arttirir

Aclik hissini arttirir
Arteriyel basinc1 azaltir
Biiylime hormonunu arttirir
Gastrik asiti arttirir

Gastrik bosalmayi arttirir
Gastrik hareketi arttirir
Gastrik turnover arttirir
Gida alimin arttirir

Is1 regiilasyonunu azaltir
Immiin fonksiyonu arttirir
Insiilini arttirir veya azaltir
Istahi arttirir

Kalp hizim (inotropik) arttirir
Kan glukozunu arttirir

Doygunluk hissini arttirir
Antiinflamatuvar roli vardir
Apopitozis

Arteriyel basinci arttirir
Gida alimin arttirir/azaltir
Viicut agirhigim azaltir

2.10: insiilin

Insiilin pankreasin Langerhans adaciklarindaki B hiicrelerinde iiretilir. Aktif

Ghrelin

Karbonhidrat metabolizmasini
arttirir/azaltir

Kemik olusumunu arttirir
Ateroskleroz gelisimini azaltir
Parasempatik aktiviteyi arttirir
Plasental ve fetal biiyiimeyi arttirir
Prolaktini arttirir

Hiicre proliferasyonunu arttirir/azaltir

Psikiyatrik bozukluklar
Timor biiytimesi arttirir
Uykuyu arttirir

Yag dokusunu arttirir

Yag oksidasyonunu azaltir
Vazodilatasyonu arttirir
Viicut agirhigim arttirir

Leptin

Plasental ve fetal biiyiimeyi arttirir
Sempatik aktiviteyi arttirir

T hiicre populasyonunu arttirir
Yag dokusunu azaltir

Yag oksidasyonunu arttirir

Vaskiiler endotelyal disfonksiyonu
arttirir

32

insiilin 51 aa’dan olusmus polipeptid yapida bir hormondur. Molekiiler agirligi 5808

daltondur. Insiilin esas olarak karbohidrat metabolizmasini diizenler (263,264). Diger

etkileri Tablo 2.8’de 6zetlenmistir.
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Tablo 2.8: insiilinin Etkileri.

Genel metabolizma iizerine

Glukozun kas ve yag hiicrelerine alinmasi saglar

DNA replikasyonu ve protein sentezinde artis saglar
Bir¢ok enzimin aktivitesinin degistirir

Hiicresel diizeyde

Karaciger ve kas hiicrelerinde glikojen sentezini arttirir

Glukoneogenezi azaltir
Yag asitlerinin sentezini arttirir
Yag asitlerinin esterifikasyonunu arttirir

Proteinolizisi azaltir

Lipolizi azaltir, lipogenezisi arttirir
Hiicre icine aminoasit alimini arttirir
Hiicre icine potasyum alimini arttirir

2.11: insiilin, Leptin ve Ghrelin iliskisi

Son yillarda leptin ve insiilin arasinda saptanan iliski nedeniyle insiilin ve
leptinin rol aldig1r “adipoinsiiliner yolak” iizerinde durulmaktadir. Leptinin insiilin
tizerine genellikle inhibitor etkisi olmaktadir. Bu etkinin sempatik sinir sistem
aracilig1 ile oldugu diisiiniilmektedir (265). Insiilin lipogenezi arttirir ve adipojenik
genlerin aktivasyonunu saglar (266). Ayrica yag dokusunda lipolizi inhibe etmekte
ve plazmada serbest yag asitlerini azaltmaktadir (265). Dolayisiyla insiilin viicut yag
kitlesini arttirmakta bu da leptinin sentez ve saliniminmi uyarmaktadir. Bu iliskinin
mekanizmasi ¢ok acik degildir. Ancak insiilinin leptin iiretimini indirekt olarak yag
dokusu iizerine etkileri araciliiyla veya direkt olarak pankreas [ hiicrelerine etkileri
araciligiyla insiilin saliniminmi baskiladigini ileri siiren arasgtirmacilar vardir. Serum
leptin ve insiilin diizeyleri arasindaki pozitif iliski varligim bildiren bir¢ok ¢alismaya
karsilik negatif iligki oldugunu veya herhangi bir iliski olmadigini bildiren yayinlar
da vardir (207,267,268).

Ghrelinin pankreasta gosterilmesi metabolik olaylar iizerinde etkisi oldugunu
disiindiirmektedir. G-HH direkt olarak glikojenolizisi stimiile eder ve muhtemelen
glikojenoliz iizerinde insiilinin inhibitor etkilerini bloke eder (115,247,269). Insiilin

diizeyinde fizyolojik sinirlardaki degisiklikler, plazma G-HH diizeyinde hizh
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degisikliklere yol acmaktadir. Insiilin direkt olarak G-HH sekrete eden hiicreleri
etkileyerek veya diger humoral ve noral mekanizmalar etkileyerek G-HH salinimini
azaltir. G-HH ve insiilin arasinda negatif iligki bircok calismada gosterilmesine
ragmen, baz1 ¢aligmalarda bu iliski gosterilememistir (115,247,270).

Insiilin sekresyonu da diurnal ritm gosterir (271). Aclikta plazma insiilininin
azalmas1 G-HH diizeylerinin artmasina yol acarken, postprandial insiilin salinimi
plazma G-HH diizeylerini baskilamaktadir. Ayrica insiilin plazma G-HH’nin kronik
enerji dengesi tizerindeki etkilerine aracilik eder. Obezitede hiperinsiilinemi plazma
G-HH diizeylerini baskilarken, zayif kisilerde daha diisiik insiilin diizeyi G-HH
konsantrasyonunun artmasina neden olur (136,272). Popiilasyon taramasi
calismalarinda diisitk G-HH seviyeli bireylerde aclik insiilin diizeylerinin yiiksek
oldugu saptanmustir (273). Insiilin ile tG-HH diizeyleri arasinda negatif iliski ve
insiilin direnci olan bireylerde G-HH seviyelerinin diisiik oldugu gosterilmistir (156).
Tip 2 DM ya da insiilin direnci olan hastalarda glukoz yiikselmesinden 10 dk. sonra
insiilinin sabit oldugu esnada serum aG-HH seviyeleri diisiitk bulunmustur (247). Bu
etkinin insiilinden bagimsiz oldugu diisiiniilmektedir (250,270). Diisik G-HH
seviyesi metabolik sendromun bir belirleyicisidir (273). Tip 1 DM’li erigkin
hastalarda beslenmeden sonra G-HH diizeyinin diismediginin gosterilmesi, G-
HH’nin regiilasyonunda insiilinin 6nemli rol oynadigimi diisiindiirmektedir (275).
Ancak Tip 1 DM’li ¢cocuklarda G-HH diizeyinin diisiik veya normal oldugu, insiilin
tedavisinden sonra da G-HH miktarinda degisiklik olmadig1 gosterilmistir (276).

Saglikli kisilerde oral glukoz tolerans testi (OGTT) sirasinda maksimum
glukoz ve insiilin seviyesine parelel olarak G-HH diizeyinde 30. dk i¢inde baslayip
60. dk icinde belirginlesen artisin obez kisilere gore daha fazla oldugu gosterilmistir
(136,146). Nakai ve ark. (278) anorektik hastalarda aG-HH miktarinin diistiigiinii
ancak tG-HH miktarinin degismedigini bildirmislerdir. Calismalar aG-HH ile insiilin
arasinda negatif bir iliski oldugunu gostermektedir.

Biiyiime hormonu eksikligi olan hastalarda insiilin tolerans testi (ITT) ile G-
HH diizeyleri azalmaktadir. aG-HH’ nin OGTT veya ITT sirasinda baskilanmasi, bu
azalmanin BH’den bagimsiz oldugunu gostermektedir. Saghkli kisilerde G-HH ile
insiilin diizeyi arasinda olan negatif iliski bu hastalarda gosterilememistir. BH

eksikligi olan ¢ocuklarda G-HH, BH’yi BHSH, arjinin veya ITT den daha yiiksek
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diizeyde uyarmaktadir ve insiilinin yol actifi hipoglisemi gibi yan etkiler
goziikkmemektedir. Bu nedenle G-HH’nin, BH stimulasyon testinde giivenli olarak
kullanilabilecegi ileri siirtilmektedir (279).

Hiperinsiilineminin oldugu, obezite, polikistik over sendromu (PKOS) gibi
durumlarda plazma G-HH diizeylerinin azaldigim1 gosteren caligmalar vardir.
PKOS’li bireylerde G-HH diizeyi yiiksek, normal veya diisiik olabilmektedir (280-
283). Bu hastalarda G-HH ile VKI ve insiilin diizeyi arasinda negatif iliski oldugu
bildirilmektedir (280).

2.12: Insiilin Benzeri Biiyiime Faktorii-1

Insiilin benzeri bilyiime faktorii-1 7 kDA agirhiginda ve 70 aa’dan olusan
bazik yapida bir polipeptiddir. Insanda IGF-1 geni 12. kromozomun uzun kolunda
bulunmaktadir (284). IGF-1’in yaklasik %50’si karacigerde sentezlenir. Ayrica
akciger, bobrek, beyin, bagirsaklar, kalp, fibroblastlar ve kondrositlerde de
sentezlenmektedir IGF-1, serum disinda BOS, idrar, lenfatik sivi, tiikiiriik, seminal
sivi ve AS’de de saptanmistir (285). IGF’ler etkilerini, hiicre yiizeyindeki
reseptorlere baglanarak gosterir. Tip I ve tip II olarak adlandirilan iki tip IGF
reseptoril vardir (284,286). Dolasimdaki IGF’lerin biiyiik cogunlugu “insiilin benzeri
biiytime faktorii baglayic1 protein-3” (IGFBP-3) ile tasinmaktadir (287). IGF-1’in
invitro olarak hiicre biiyiimesi, farklilasmasi, fonksiyonu ve oliimii iizerine etkileri,
invivo olarak glukoz, yag ve protein metabolizmasi iizerinde anabolizan etkileri

bulunmaktadir (285). Biiyiime iizerine etkilerini BH’ye aracilik ederek gosterir.

2.12.1: Insiilin Benzeri Biiyiime Faktorii Diizeyini Etkileyen Faktorler

Serum IGF-1 diizeyini etkileyen en onemli faktorler, BH ve beslenmedir.
Bunun yaninda insiilin, tiroid hormonlar1 ve seks steroidleri de IGF-1 diizeylerini
etkilemektedir (288) .

Biiyiime hormonunun dogum sonrast biiyiime iizerine etkisi ge¢ siit
cocuklugu donemine kadar belirgin degildir. Erken siit cocuklugu ddneminde,
cocukluk ve erigkin donemlerine gore BH diizeyleri yiiksek, IGF-1 diizeyleri
diisiiktiir. Geg siit ¢ocuklugu doneminden sonra ve erken cocukluk doneminde serum
IGF-1 ve IGFBP-3 diizeyleri BH’ye bagimli hale gelir. BH salinimi pubertede artar,
daha sonra plato ¢izer ve yaglhilikta azalir. Serum IGF-1 ve IGFBP-3 diizeylerinde de
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10. aya kadar belirgin yiikselme gozlenmez (289) Yasla beraber ¢zellikle puberteye
yaklastikca G-HH diizeylerinin azalmasi IGF-1 diizeylerini arttirmakta boylece
biiytime hizlanmaktadir. Puberte doneminde BH salgilanmasindaki artisla beraber
IGF-1 pik yaparak eriskin diizeylerinin iki-ii¢ katina kadar ¢ikmaktadir. 20-30’Iu
yaslardan sonra serum IGF-1 diizeylerinde yasa bagli olarak bir azalma olmaktadir.
IGF-1 diizeyleri ile puberte evreleri arasinda yasla olan iliskiden daha anlamli bir
iliski saptanmistir. Bu da pubertal donemdeki IGF-1 artisinin, gonadal steroidlerdeki
artigla iligkili oldugunu diisiindiirmektedir (149,286,290).

Insiilin benzeri bilyiime faktorii-1 fetal biiyiimenin diizenleyicisidir (291).
Gebeligin ge¢ doneminde fetusun biiyiimesinde baskin rol alir (292). Dogumdaki
IGF-1 ve IGFBP-3 diizeyleri ile postnatal kilo alimi ve boy uzamasi arasinda pozitif
iliski mevcuttur (202). Daha yiiksek IGF-1 diizeylerine sahip IUGG’li bebeklerin
postnatal donemde daha erken “catch up growth” yapmalar ileri donemde IGF-1’in
VA’nin programlanmasinda 6nemli oldugunu gostermektedir (293). BH eksikliginde
bazal serum IGF-1 diizeylerinin diisiik oldugu gosterilmistir (288).

Aclik durumunda IGF-1 diizeyleri azalmasina ragmen BH salgilanma hizi,
amplitiidii ve 24 saatlik BH diizeyleri artmistir. Bu da aghikta BH’ye karsi bir
direncin oldugunu diisiindiirmektedir. Anoreksia nevroza ve malnutrisyonda IGF-1
diizeylerinin azaldig1 gosterilmistir (294,295). Protein ve protein-enerjiden yoksun
hastalarin IGF-1 diizeylerinin, sadece enerji eksikligi olanlara gore daha diisiik
oldugunun saptanmasi protein icerikli diyetin IGF-1’in diizenlenmesinde rolii
oldugunu gostermektedir. Saglikli kadinlarin asir1 beslenmesi sonucunda serum IGF-
1 diizeylerinde artis saptanmistir. Obez hastalar, kalori kisitlamasi ile iligkili olarak
serum IGF-1 diizeylerindeki azalmaya, normal kilolulara gore daha direncli
goriinmektedirler. Obez kisilerde serum IGF-1 diizeyleri diisiik, normal veya yiiksek
olabilmektedir. Diisiik BH’ye ragmen IGF-1’in normal veya yiiksek diizeylerde
bulunabilmesinin asir1 beslenme ve hiperinsiilineminin karacigerde IGF-1 iiretimini
arttirmasi yoluyla oldugu diisiiniilmektedir (296,297).

Insiilin, BH’nin karacigere baglanmasini degistirerek etki gostermektedir.
Insiilin eksikligi olan diyabetik sicanlarda karacigere BH baglanmasindaki azalmayla
iliskili olarak serum IGF-1 diizeyleri diisiik saptanmistir. Invivo ve invitro

calismalarda, tiroid hormonlarinin ve seks steroidlerinin BH’ye baglh direkt etki ile



37

hepatik IGF-1 sentezini arttirdign gosterilmistir (296). Malnutrisyonlu hastalarda
IGF-1’in insiilin ve leptin seviyeleri ile pozitif iligkili oldugu saptanmis, enerji
azalmasi durumunda azalan insiilin seviyesinin IGF-1 ve leptin iiretimini baskiladig

ileri siiriilmiistiir (265).

2.13: insiilin Benzeri Biiyiime Faktorii Baglayic1 Protein-3

Insiilinden farkli olarak IGF’ler plazmada baglayic1 proteinlere baglanarak
taginir. Bu proteinlere IGFBP adi verilmektedir. Aa yapisi olarak birbirlerine
benzeyen alt1 adet baglayict protein tanimlanmistir. IGFBP’ler i¢inde dolasimda en
fazla bulunan ve en biiyiik molekiil agirliga sahip olan IGFBP-3’tiir. Molekiil agirlig
38 ile 43 kDa arasinda degisir. IGFBP-3 geni 7. kromozom {izerinde yer alir (298).
Dolagimdaki IGF’lerin %75-80’i IGFBP-3 ile kompleks olusturmaktadir. IGFBP-
3’tin asil sentez yeri karacigerdir. Damar endotel hiicresi, fibroblast, kondroblast,
osteoblast gibi hiicrelerde de sentezlenmektedir. Serum, anne siitii, idrar, BOS,
folikiiler sivi, amnion sivisi, seminal sivi gibi degisik viicut sivilarinda da
bulunmaktadir (285,286).

Insiilin benzeri biiyiime faktorlerinin IGFBP’lere baglanarak tasinmalari
plazma yar1 6miirlerini uzatmaktadir. IGF-1’in yar 6mrii, IGFBP-3’e baglanmasiyla
on dakikadan 15 saate ¢ikmaktadir. IGFBP’ler, IGF’lere baglanarak insiilin benzeri
(hipoglisemi) aktivitelerini onlerler. IGFBP’ler IGF-1’in dolasima salinmasini,
depolanmasini ve reseptore baglanmasini diizenlemekle birlikte IGF’lerin hiicre disi
matrikste depolanmasina da yardimci olurlar (299). Ayrica IGFBP’lerin kanser
hiicrelerinin ¢ogalmasini inhibe ettigi gosterilmistir (286,287).

Saglikli ¢ocuklarda serum IGF-1 ve IGFBP-3 diizeyleri BH nin 24 saatlik
endojen salintm durumunu iyi bir sekilde yansitmaktadir. Erken postnatal donemde
biiylimeden sorumlu olan baslica faktorler, insiilin ve IGF-1’dir (300) Prematiire
yenidoganlarda kord kani IGF-1, IGFBP-3 diizeyleri term yenidoganlardan daha
diisiiktiir (301). Erken cocukluk doneminde beslenme IGF-1 diizeylerine oldukca
etkin iken, cocuk ve erigkinlerde beslenmenin etkisi azalir. Daha sonraki yillarda
karacigerde BH reseptorlerinin artmasi ile IGF-1 sentezi BH’nin denetimine
gecmektedir (302).

Serum IGFBP-3 diizeyleri de yas, puberte ve beslenme gibi fizyolojik
durumlardan etkilenmektedir. Gebeligin son ii¢ ayinda IGFBP-3 diizeyleri
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artmaktadir. Dogumda diisiik olmasina ragmen, bebeklik déneminin ilk yillarinda
hizla artmakta, pubertede en yiiksek diizeylere ulagsmakta ve erigkin donemde yasla
birlikte BH’nin azalmasmna bagl olarak azalmaktadir (286,303). Cocukluk
doneminde, serum IGFBP-3 diizeyi, kizlarda erkeklere gore daha fazladir ve
pubertede erkeklere gore bir yil daha Once pik yapmaktadir. Malnutrisyonlu
cocuklarda ise IGFBP-3 diizeyleri, yikimlarin saglayan spesifik proteazlar nedeniyle
azalmistir (286). Obezitede, IGFBP-3 diizeyleri normal veya yiiksektir (297).

Serum IGF-1 ve IGFBP-3 diizeyleri insiilin, seks steroidleri, parathormon,
tiroid hormonlar1 ve glukokortikoidler tarafindan diizenlenmektedir. Ostrodiol,
testosteron, progesteron ve deksametazon dokularda IGFBP salinnmimi ve IGF
tiretimini arttirmaktadir. IGFBP-3 saliniminin asil diizenleyicisi BH’dir. BH, serum
IGFBP3 diizeylerini arttirmaktadir, eksikliginde ise IGFBP3 diizeyleri diismektedir
(286).

Tek yumurta ikizlerinde yapilan bir calismada dogum agirligi ile IGF-1
arasinda pozitif, IGFBP-2 arasinda negatif iligki saptanmistir. Bu c¢alismada G-HH
ile IGF-1 arasinda iligki saptanmamis, postnatal carch-up biiylime arasinda pozitif
iliski saptanmistir. Bu nedenle G-HH nin postnatal caftch-up biiyiimeyi yakalamada
prognostik faktor oldugu diisiiniilmektedir (305).

Umbilikal kord kanindaki hem IGF-1 hem de IGFBP-3 konsantrasyonunun
gebelik haftas1 ve antropometrik Olctimler ile pozitif iliskili oldugu saptanmistir
(306). Baska bir calismada IGF-1 ve IGFBP-3’iin preterm yenidoganlarda term
yenidoganlardan diisiikk oldugu gosterilmistir. IGF-1, IGFBP-3 diizeyleri LGA’l
bebeklerde AGA’ll bebeklere gore yiiksek, SGA’ln bebeklerde ise diisiik
bulunmustur. Bebegin dogum kilosunun, annenin dogum oncesi kilosu, gebelikte
alman kilo ve annenin boyu ile pozitif iliskili oldugu bulunasmna karsin dogum
boyunun sadece annenin boyu ile poizitif iligkili oldugu saptanmistir. Boylece fetal
gelisimin fetal IGF-1, IGFBP-3 seviyesi ve maternal faktorler ile iliskili oldugu
disiiniilmiistiir. Fetal gelisim tizerinde insiilin, BH ve anneye ait faktorlerin etkili
oldugu ve bunlar arasinda karmasik iliskilerin varlig1 bildirilmistir (301).

Obezitede BH ile IGF-1 arasindaki aksta bozukluk mevcuttur (307).Obezitede
BH klirensinde artisin yani sira BH sekresyonu da azalmistir (308,309). Obez ¢ocuk
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ve erigkinlerde IGF-1 diizeyinin arttifini, azaldigini1 veya normal diizeyde oldugunu

bildiren ¢alismalar vardir (309-311).

2.14: Ghrelin ve Leptin ile IGF-1 iliskisi

Saglikli kisilerde G-HH ile IGF-1 ve IGFBP-1 arasinda pozitif IGF-1 ve
IGFBP-1 arasinda negatif iliski olmas1 G-HH’nin BH-IGF aks1 veya periferal IGF-1
izerinde inhibitor etkileri oldugunu ve G-HH’ nin IGF aksi iizerine etkileri ile ikincil
olarak ozellikle pubertede biiyiimeyi hizlandirdig: diistintilmektedir (115,149,312).
Ancak baz1 calismalarda G-HH ve IGF-1 arasinda negatif iligki gosterilmistir
(313,314). Tip 1 DM’li ¢ocuklarda saglikli ¢cocuklara gére G-HH, IGF-1 ve IGFBP-3
seviyesi diigiiktiir. G-HH ile yas, VA, boy, pubertal evre ve IGF-1 arasinda negatif
iliski varken, insiilin ve glukoz seviyesi ile bir iliski saptanmamistir (276). Anoreksia
nevrozali kisilere rekombinant IGF-1 ve ostrojen verilmesi ile G-HH diizeylerinde
artis gozlenmis ve IGF-1 ve/veya IGFBP-3 ile G-HH arasinda porzitif iliski
bulunmustur (297).

Eriskinlerde BH eksikligi olan ve olmayan iki grup arasinda G-HH ve leptin
diizeyleri yoniinden farklilik saptanmamis ve BH eksikligi olan bireylere disardan
BH verilmesi ile G-HH diizeylerinde belirgin bir degisiklik gosterilememis ve BH ile
G-HH diizeyleri arasinda ve leptin ile BH ve IGF-1 diizeyleri arasinda iliski
saptanmamistir (315,316). Vilarrassa ve ark. (314) ise BH eksikligi olan eriskin
erkeklerde tG-HH ile IGF-1 arasinda negatif iliski gostermislerdir. Ayrica her iki
cinste VKI, bel ¢evresi ve yag kitlesi ile serbest IGF-1 arasinda negatif, tG-HH ile
pozitif iliski gostermislerdir. Yash kadmlarda VKI ve yag kitlesi daha fazla olmasina
ragmen G-HH diizeylerini erkeklerle benzer bulmuslardir.

Dogum sonrasi donemde SGA veya IUGG’si olan, BH hipersekresyonu
saptanan bebeklerde IGF-1 diizeyleri diisitk bulunmustur (148). Iniguez ve ark. (317)
SGA’lh  cocuklarda IGF-1/IGFBP-3 kompleksi verilmesinden sonra BH
salgilanmasinda belirgin azalma saptamuslardir. G-HH diizeyindeki artisa ragmen
glukoz seviyelerinde bir degisiklik saptamamislardir. G-HH’nin bu sistem iizerine
pozitif feed-back etkisi oldugunu ileri stirmiislerdir.

Leptin ve IGF-1 arasinda negatif, pozitif iliski oldugunu ya da hi¢bir iliski

olmadigin1 gosteren c¢alismalar vardir (202,265,318,319). Anoreksia nevroza,
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marasmus, kwashiorkor gibi durumlarda IGF-1 ile leptin arasindaki iliskinin

kompansatuar olarak gelistigi diisiiniilmektedir (318).

2.15: Anne Siitiindeki Biiyiime Uzerine Etkili Hormonlar

Anne siitiinde EGF, IGF, sinir sistemi biiytime faktorii, fibroblast biiyiime
faktorii, transforme edici biiyiime faktorii, TNF ve PDGF gibi bir¢ok biiyiime faktorii
vardir (8,320). Bu hormonlar meme bezine sistemik dolasimdan transfer edilir veya

direkt olarak meme bezinde sentez edilir (321).

2.15.1: Leptin

Anne siitiindeki leptin uzun donem etkileri ile yenidoganin biiyiime, gelisme
ve yag dokusu iizerinde dnemli roller oynamaktadir (84).

Emziren annelerin kolostrum ve siitiinde leptin varhigir gosterilmistir. Leptin
cogunlukla duktal epitel hiicreleri tarafindan {iiretilir ve kiiciik bir kismi sistemik
dolasimdan siite geger. Annelerin serum leptin diizeyleri ile siitteki leptin
diizeylerinin pozitif iliskili oldugu gosterilmistir (322). Ratlarin ince bagirsaginda
¢ok sayida leptin reseptorlerinin oldugu bilinmekedir (323,324). Siit ile karigtirilmig
insan leptininin intraperitoneal ve oral olarak farelere verilmesinden dort saat sonra
farelerin serumunda biiyilk bir protein olan insan leptinini tespit edilmesi
gastrointestinal sistemden bu hormonun parcalanmadan emildigini gostermektedir
(325,326). Bagka bir calismada ise laktasyon donemindeki ratlara oral leptin
verilmesiyle mideden leptin mRNA ekspresyonunda bir degisiklik olmadigi ancak
kontrol grubuna gore mide leptin diizeyinde anlamli azalma oldugu gosterilmistir.
Oral verilen leptinin mide leptin iiretimini muhtemelen negatif feed-back sistemi ile
inhibe ettigi diisiiniilmektedir (327).

Wolinski ve ark. (328) AS ve FM ile beslenen yenidogan domuzlara oral
leptin vermisler, daha sonra ince bagirsaklarini histopatolojik degisiklikler ve enzim
aktivitesi yOniinden incelediklerinde ince bagirsak maturasyonunun AS ile
beslenenlerde FM ile beslenenlere gore daha iyi oldugunu bulmuslardir. Ayrica
leptinin intestinal villus uzunlugunu ve mitotik indeksi arttirdigini ancak kript
biiytikliigiinii degistirmedigini saptamiglardir. Leptin BH diizeyini arttirmakta ve BH
ince barsaklarda mukoza iizerine koruyucu etki gostermektedir (329). Bir calismada

AS ile beslenen yenidoganlarda nekrotizan enterokolitin FM ile beslenenlere gore
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daha az goriildiigii saptanmis, bunun nedeninin AS’de bulunan leptinin intestinal
maturasyona katkisi oldugu ileri siiriilmiistiir (330). Leptin bagirsakta trofik etkisi ile
galaktoz ve glisin emilimini arttirmaktadir (331). Leptin eksik obez farelerde barsak
rezeksiyonundan sonra sukraz enziminin aktivitesinin arttig1 gosterilmistir. Boylece,
leptinin, ince bagirsak rezeksiyonundan sonra, adaptasyon mekanizmasi olarak ince
bagirsagin kalan kisimlardaki enzim aktivitesini arttirarak besin absorbsiyonunu
arttirdig diistiniilmektedir (332).

Matiir siitteki leptin diizeyi laktasyon giiniiyle ters orantili olarak
azalmaktadir (333). Sanchez ve ark. (327) ise ratlarda laktasyon siiresince siitteki
leptin diizeylerinin arttigim1 saptamiglardir. Kratzsch ve ark. (191) hayatin ilk
giiniinde serum leptin seviyesinin diisilk olmasin kolostrumdaki leptin diizeyinin
diisiik olmasina baglamislardir.

Bielicki ve ark. (334) term bebeklerin serum ve siitteki leptin diizeylerinin
preterm bebeklerden yiiksek oldugunu gostermislerdir. Resto ve ark. (85) prematiir
bebekleri olan annelerde dogum sonrasi dordiincii haftada serum leptin seviyesinin
ikinci haftaya gore daha azaldigin1 gostermislerdir. Buna gore gestasyonel yasin AS
leptin diizeyini etkilemedigini, dogumdan sonra Ostrojen ve progesteronun azalmasi

ve prolaktinin laktasyonu baslatmasiyla iliskili oldugunu ileri siirmiiglerdir (333).

2.15.2: Ghrelin

Ik kez 2002 yilinda Gnanapavan ve ark. (118) meme dokusunda G-HH
mRNA’simm gosterdikten sonra, 2006 yilinda iilkemizde Aydin ve ark. (335) ilk kez
kolostrumda ve AS’de G-HH varligm gostermislerdir. Kierson ve ark. (336)
istatistiksel farkli olmamakla birlikte preterm siitteki G-HH miktarimi term siitteki G-
HH miktarma gore yiiksek oldugunu bildirmislerdir. Ayrica yag alinmamus siitteki
tG-HH miktar1 yagir alinmig siitten anlamli derecede yiiksek saptamislardir. Ayni
calismada tam siitteki G-HH miktarin1 anne plazmasindan 6nemli derecede yiiksek

saptamiglar ve G-HH’ nin meme bezinden sentez edildigini savunmuslardir.

2.15.3: IGF-1
[k kez 1984 yilinda AS’de IGF-1’in oldugu gosterilmistir (40). Daha sonraki
calismalarda da meme dokusunda IGF-1 mRNA’sin1, IGF-1 ve 2 reseptorleri ve

agirlikli olarak IGFBP-2, 1, 3 ve 5’in bulundugu gosterilmistir (337,338).
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Kolostrumdaki IGF-1 diizeyi matiir siitten daha yiiksektir (42). Bazi calismalarda
kolostrumda IGF-1 diizeyinin serumdan daha yiiksek oldugu, pastorizasyondan
etkilenmedigi ve FM’lerde de bulundugu gosterilmistir (40,339). Gastrointestinal
sistem epitel dokusunda IGF-1 ve 2 reseptorleri gosterilmistir ve AS kaynakl
IGF’lerin yenidoganin barsak sisteminin gelisiminde rol oynadigi ileri siiriilmektedir
(340-342). IGF-1 meme epitel hiicrelerinde apopitozisi inhibe etmektedir (343).
Marshman ve ark. (344) IGFBP-5’in laktasyonun ilk ii¢ giiniinde meme dokusunda
apoptozis ve involusyona neden oldugunu gostermislerdir. Dogum sonrasi ilk ii¢ giin
AS’de IGF-1 diizeyi, EGF ve protein konsantrasyonuna parelel olarak azalmaktadir.
Ancak postpartum ilk alt1 haftada EGF ve protein azalmasina ragmen IGF-1 diizeyi
artmaktadir. Bu diizenlemeler meme bezi tarafindan kontrol edilmektedir (345). EGF

ve IGF-1 sinerjistik etki gostermektedir (346).
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3.GEREC VE YONTEMLER

Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Pediatri Polikliniklerinde
Nisan 2007-Ekim 2007 tarihleri arasinda izlenen, saglikli, miadinda dogan,
konjenital anomalisi olmayan, yaslar1 30-91 giin arasindaki 44’u erkek, 40’1 kiz
olmak iizere toplam 84 bebek ve yaslart 17-42 olan anneleri ¢alismaya alindi. FM
alan bir bebek PWS tanis1 almasi, AS ile beslenen ii¢ bebege FM baglanmas1 ve 18
bebek ise kontrollere gelmemeleri nedeniyle ¢alismadan c¢ikarildi. Calisma 36°s1
erkek, 26’s1 kiz olmak {iizere toplam 62 bebek, FM ile beslenen ve yuvada kalan bir
bebegin annesine ulagilamadigi i¢in 61 anne ile tamamlandi.

Calisma protokolii icin Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Etik
Kurul’un 22.05.2007 tarih, 73 sayili sayili karan ile onay alindi. Calismaya alinan
cocuklarin aileleri yazili onam ile calismanin amacit ve yontemi anlatilarak
bilgilendirildi.

Calisma siiresince bebekler ve anneler iki kez degerlendirildi. Ilk
degerlendirme AS ile beslenen bebeklerin hizli kilo alma donemlerinde (bir-ii¢ ay)
yapildi ve bebekler beslenme sekillerine gore AS, FM ve AS+FM grubu olmak iizere
ic gruba ayrildi. Bebeklerin dogum haftalari, dogum agirliklari, son 10 giin iginde
gecirilmis enfeksiyon varligi, asilama Oykiisii, bebeklerin giinde ka¢ kez beslendigi
ve FM alan bebeklerin hangi FM ile beslendigi, giindiiz ve gece beslenme sayilar1 ve
beslenme siireleri, diskilama 6zellikleri sorgulandi. Bebeklerin ¢ogunun hastanemiz
disinda dogmasi nedeniyle bebeklerin dogum boylar1 ve BC’leri dikkate alinmadi.
Bebeklerin ayrintili fizik muayeneleri yapildi ve antropometrik olgiimleri alindi.
Annelerin de dogum o6ncesi VA’lart ve gebelikte aldiklart toplam kilo artimlari
sorgulandi1 ve antropometrik dl¢iimleri yapildi.

Annelerden ikinci degerlendirme zamanina kadar bebeklerin beslenme
sekillerini degistirmemeleri istendi. FM ile beslenen bebekler dordiincii aydan sonra
yar1 adapte FM (enerji: 69-77 kkal/100 ml, protein:1.8-1.9 gr/dl, karbohidrat 8.1-9.8
gr/dl, yag: 3.1-3.5 gr/dl) ile beslendiler.

Bebekler biiyiime ivmelerinin azaldigr (dort-alti ay) arasinda beslenme
durumlan, fizik muayene bulgular1 ve antropometrik Ol¢iimleri; anneler de

antropometrik Sl¢iimleri acisindan ikinci kez degerlendirildi.
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3.1: Antropometrik Olciimlerin Yapilmasi

Ik ve ikinci degerlendirmelerde tiim bebeklerin VA, boy, BC, CKK,
OKC’leri olgiildii. Bebeklerin VA’lari, ¢iplak olarak ve en fazla 10 gram hata payi
olan elektronik terazide, boylar1 da standart dlciim yataklarinda degerlendirildi. BC
Olctimleri tek kullanimlik kagit mezura ile alin ve arka bas ¢ikintisindan yapildi. Tiim
calisma grubundaki annelerin VA’lan baskiil ve boylart boy olcer ile olciildii.
Bebeklerin VA ve boy Olclimlerini yas ve cinsiyete gore normal degerlerle
karsilastirmak icin Center for Disease Control and Prevention 2000 verileri
kullanildi. Hem bebeklerin hem de annelerin ilk ve ikinci kez degerlendirmelerinde
VKI’leri kg/m? formiilii ile hesaplandi.

Bebek ve annelerin OKC’leri sol koldan, omuz ile dirsegin orta noktasindan
mezura ile olciildii. CKK 06l¢iimii i¢in sol omuz ile dirsegin orta noktas1 alinarak
isaretlendi; kolun arka tarafindan triseps kasi tizerinden cilt, bir elin bas ve isaret
parmaklar1 ile tutularak ayrildi ve “skinfold caliper” aleti ile milimetre (mm)

cinsinden Olciildii.

3.2: Kan Orneklerinin Alinmasi

[k degerlendirme sirasinda tiim anne ve bebeklerden ortalama iki saat aglik
sonrasinda sabah (09:00-10:00 arasinda beslenme 6ncesinde yaklasik 6 ml venoz kan
ornekleri alindi. Hem anne, hem de bebeklerden alinan kanmin 4 ml’si standart
biyokimya tiiplerinde oda 1sisinda 5 dk siireyle 4000 rpm’de santrifiij edilerek
serumlari ayrildi. Serum Ornekleri leptin, kan sekeri, total protein, albumin, TG, TK,
HDL-C, LDL-C, insiilin, IGF-1, IGFBP-3 ve BH diizeyleri calisilmak iizere
Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Biyokimya Laboratuvari’nda
calisma zamanina kadar -80°C’de dondurularak saklanda.

Anne ve bebeklerinden alinan kanin 2 ml’si EDTA’]1 tiiplerde tG-HH ve aG-
HH calisilmasi i¢in 5 dk 4000 rpm’de santrifiij edilerek plazmalart ayrildi. Daha
sonra bir ml plazma i¢in 500 IU (10 pl) aprotinin ve 1 N HCI’den 1/10 oraninda ilave

edilmis ependorf tiiplerine alind1 -80°C’de dondurularak saklandi.

3.3: Siit Orneklerinin Ahnmasi
[k ve ikinci degerlendirme sirasinda AS ve AS+FM ile beslenen bebeklerin

annelerinden ortalama iki saat aclik sonrasinda sabah 09:00-10:00 arasinda,
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emzirmenin baglangicinda ve sonunda sagilarak yaklasik 6 ml siit 6rnekleri alindi.
TG, TK c¢alismak icin 2 ml AS ependorf tiiplerine alinip -80°C’de dondurularak
saklandi.

Leptin, aG-HH ve tG-HH calismak icin ise 4 ml AS standart biyokimya
tiiplerine alind1. iki kez 4000 rpm’de 15 dk santrifiij edildi. Birinci santrifiij
isleminden sonra iist kisimdaki yag alindi. Daha sonra tekrar santrifiij edilerek siit
serumu ayrildi. Ornekler ependorf tiiplerinde calisma zamanina kadar -80°C’de

dondurularak saklanda.

3.4: Hormon ve Lipid Diizeylerinin Olciimleri

Tiim parametrelerin  Olgiimleri Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip
Fakiiltesi Biyokimya Laboratuvari’nda yapildi.

Serum ve AS’de leptin diizeyleri “enzyme-linked immunosorbent assay”
(ELISA) yontemi ile “DRG-Human Leptin ELISA Kiti” kullanilarak; plazma ve
AS’de aktif ve total G-HH diizeyleri ise “radioimmunoassay” (RIA) yontemi ile
“LINCO Total Ghrelin RIA kiti” kullanilarak ¢alisildi. Sonuglar 450 nm absorbansda
leptin ng/ml, G-HH pg/ml olarak okundu.

Serum TG ve TK diizeyleri enzimatik kolorimetrik, HDL-C ve LDL-C
diizeyleri homojen kolorimetrik, kan sekeri diizeyleri hekzokinaz, total protein
diizeyleri biliret ve albiimin diizeyleri “bromcresol gren” yontemleriyle “Roche
Moduler D-P” cihazinda calisildi. Sonuglar total protein ve albiimin igin g/dl,
digerleri i¢in mg/dl olarak okundu.

Serum BH, insiilin, IGF-1 ve IGFBP-3 diizeyleri ekstraksiyon yapildiktan
sonra ELISA yontemi ile “Immunassay DPC-Immulite One otoanalizor kiti”
kullanilarak calisildi. Sonuglar uIU/ml cinsinden hesaplandi.

Anne siitinde TG ve TK analizi icin ornekler vorteks ile homojenize
edildikten sonra 1/30 oraninda diliie edildi. Shimadzu UV-VIS Spectrophotemeter
cihazinda enzimatik kolorimetrik yontem ile “Triglyserides GPO ve Cholesterol
CHOD-PAP Biolabo kiti” kullanilarak calisildi. TG ve TK diizeyleri g/dl olarak
okundu.

Homeostasis of model assessment-insulin resistance hesaplanmasi icin glukoz

(mg/dDx insiilin (u1U/ml)/405 formiilii kullanildi (264).
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3.5: Istatistiksel Analiz

Bulgularin degerlendirilmesinde Statistical Package for Social Sciences
(SPSS 13.0) paket programi kullanildi. Tiim degiskenlerin normal dagilima uyumlar
Shapiro-Wilks testi ile arastirildi. Normal dagilim gosteren degiskenler icin veriler
ortalama+SD seklinde gosterildi, degiskenlere Student-t testi ve Pearson korelasyon
analizi uygulandi. Normal dagilim gostermeyen degiskenler icin veriler median,
minimum ve maksimum degerler seklinde gosterildi, degiskenlere Mann Whitney U
testi, Spearman korelasyon analizi uygulandi. ikiden fazla grup degerlendirildiginde
normal dagilim gosteren degiskenlere ANOVA testi uygulandi ve ¢oklu
karsilastirmalarda Tukey HSD metodundan yararlanildi. Normal dagilim
gostermeyen degiskenler icin Kruskal-Wallis testi ve korelasyon analizi uygulandi.
Parametrelerin zaman icindeki degisimlerinin karsilagtirilmasinda Paired-t ve
Wilcoxon testi kullamldi. Istatistiksel degerlendirmelerde p<0.05 anlamli kabul

edildi.
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4. BULGULAR

Calisma grubunu yaglar1 30-91 giin arasindaki 26’s1 kiz, 36’s1 erkek olmak
tizere toplam 62 bebek ve yaslar1 17-42 arasindaki toplam 61 anne olusturdu.

Bebeklerin 26°s1 (%42) sadece AS, 16’s1 (%25.8) sadece FM ve 20’si
(%32.2) AS+FM ile beslenmekteydi. Sadece FM ile beslenen bebeklerin sekizi
(%50) bebegin aglamasi, iicli (%18.7) bebegin memeyi istememesi, ikisi (%12.5)
annenin ila¢ kullanmasi, diger ikisi (%12.5) annede hastalik olmasi, biri ise (%6.3)
yuvada kalmasi nedeniyle AS almamigslardi. Gruplar arasinda bebek sayilari,
kiz/erkek oranlar1 ve gebelik haftalar1 yoniinden farklilik saptanmadi. FM grubu
bebeklerin dogum agirligi AS grubu bebeklerine gore diisiik idi (p<0.05, Tablo 4.1).

Tablo 4.1: Bebeklerin demografik oézellikleri.

AS Grubu FM Grubu AS+FM Grubu r
Sayt (n/%) 26 (%42) 16 (%25.8) 20 (%32.2)
p1>0.05
Cinsiyet (K/E) 13/13 5/11 8/12 p2>0.05
p3>0.05
Gebelik *39 *38 *38.50
Haftast (37-41) (37-40) (37-40)
Dogum 3.38+0.40 2.81+0.22 *3.03 P21<((})-(())§
o . p2 >0.
agirhig (kg) (2.50-5.14) 3>0.05

pl: AS ve FM, p2: AS ve AS+FM, p3: FM ve AS+FM gruplar arasinda.

Ik satirdaki veriler; normal dagilim gosterenler icin ortalama+SD degerleri, *: normal dagilim
gostermeyenler i¢in median, ikinci satirdaki veriler minimum ve maksimum degerleri gostermektedir.

Bebeklerin ilk degerlendirilmelerindeki yaslar1 benzerdi. Antropometrik
verileri yoniinden degerlendirildiginde AS grubundaki bebeklerin VKI’leri, AS+FM
grubundan daha yiiksek bulundu (p<0.05), diger 6l¢timler yoniinden gruplar arasinda
farklilik saptanmadi (p>0.05, Tablo 4.2).

[Ik degerlendirmede tiim calisma grubunda kiz ve erkek bebekler arasinda
VA, boy ve VKi’leri yoniinden fark saptanmazken erkek bebeklerin BC’leri kiz
bebeklerden daha biiyiiktii (p<0.01, Tablo 4.3).
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Tablo 4.2: ilk degerlendirmede bebeklerin yaslar1 ve antropometrik élciimleri.

AS Grubu FM Grubu AS+FM Grubu )/
(n=26) (n=16) (n=20)
Ilk yas (giin) *56 68.56+14.84 #67.50
(30-90) (31-90)

VA (kg) 5.37+0.80 5.12+0.96 4.82+0.72
p1>0.05
p2>0.05

Boy (cm) 57.4043.02 58.04+2.13 57.17+3.28 p3>0.05

BC (cm) #39.07 39.02+1.32 38.76+1.78

(36.50-46.70)

VKI (kg/m?) 16.17+ 1.83 15.102.04 14.68+1.15 p1>0.05
p2<0.05
p3>0.05

CKK (mm) 12.70+3.34 10.88+2.27 10.773.01
p1>0.05
p2>0.05

OKC (cm) #12.86 12.03+1.32 11.93+1.02 p3>0.05

(10.50-25)

pl: AS ve FM, p2: AS ve AS+FM, p3: FM ve AS+FM gruplar arasinda.

Ik satirdaki veriler; normal dagilim gosterenler igin ortalama+SD degerleri, *: normal dagilim
gostermeyenler i¢in median, ikinci satirdaki veriler minimum ve maksimum degerleri gostermektedir.

Tablo 4.3: Tlk degerlendirmede cinsiyetlere gore antropometrik élciimler.

Erkek Kiz )/
(n=36) (n=26)
VA (kg) 5.21+0.89 5.01£0.74
p>0.05
Boy (cm) 57.86+2.97 56.91+2.71
BC (cm) *39.50 38.24+1.33 p<0.01
(36-46.7)
VKI (kg/m?) 15.40+1.7 *14.82 p>0.05

(12.87-20.91)
pl: AS ve FM, p2: AS ve AS+FM, p3: FM ve AS+FM gruplari arasinda.

Ik satirdaki veriler; normal dagilim gosterenler icin ortalama+SD degerleri, *: normal dagilim
gostermeyenler i¢in median, ikinci satirdaki veriler minimum ve maksimum degerleri gostermektedir.

Annelerin ilk degerlendirilmelerindeki yaslar ve antropometrik verileri Tablo
4.4’te gosterilmistir. Gebelikleri boyunca annelerin 19°u (% 31.1) 1-10 kg, 36’s1 (%
59) 10-20 kg, 6’s1 (% 9.9) 20-30 kg arasinda kilo almisti. Annelerin gebelikleri
sirasinda aldiklar1 kilo ve ilk degerlendirilmelerindeki VKI’leri arasinda fark

saptanmadi (p>0.05).
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Tablo 4.4: Tlk degerlendirmede annelerin yaslari ve antropometrik l¢iimleri.

AS Grubu
(n=26)
Yas (yu) 28.235.7
Gebelikteki agirlik 14.26+5.14
artimi (kg)
VA (kg) 65.74+9.74
Boy (cm) 160.1+5.85
VKI (kg/m?) #2431
(21.26-37.94)
CKK (mm) 23.3846.96
OKC(C (cm) *26.50
(13-32)

FM Grubu
(n=16)
28.60+5.31

12.93+5.86

64.50£11.49
159.20+7.56
25.64+4.07
25.3348.07

*28.50
(9.80-35)

AS+FM Grubu

(n=20)
26.20+4.60

12.85+3.78

65.26x14.44
160.70£7.62
25.16£5.15
24.50+8.11

26.93+4.02

pl: AS ve FM, p2: AS ve AS+FM , p3: FM ve AS+FM gruplar1 arasinda.

p

p1>0.05
p2>0.05
p3>0.05

Ik satirdaki veriler; normal dagilim gosterenler igin ortalama+SD degerleri, *: normal dagilim
gostermeyenler i¢in median, ikinci satirdaki veriler minimum ve maksimum degerleri gostermektedir.

Bebeklerin ikinci degerlendirilme sirasindaki yaslari ve antropometrik

Olctimlerinde farklilik saptanmadi (p>0.05, Tablo 4.5). Emziren annelerin ikinci

degerlendirmede VKI’lerinin ilk degerlendirmeye gore azaldigi saptand: (p<0.05).

Tablo 4.5: ikinci degerlendirmede bebeklerin yas ve antropometrik élciimleri.

AS Grubu
(n=26)
Ikinci yas (giin) 155
(127-171)
VA (kg) 7.26+0.64
Boy (cm) 65.98+1.97
BC (cm) *42.65
(40.60-46.80)
VKI (kg/m?) 16.59+ 1.11
CKK (mm) *11
(8.50-15.60)
OKC (cm) 13.85+0.81

FM Grubu
(n=16)
153+£19.24

7.06+0.84

64.69+2.71

42.07+1.24

16.88+2.37

11.73+1.17

13.58+0.51

AS+FM Grubu

(n=20)

154.95+8.94

7.03+0.80

65.54+2.81

42.45+2.06

16.35 +1.33
*11

9-17)
14.08+ 1.15

pl: AS ve FM, p2: AS ve AS+FM, p3: FM ve AS+FM gruplar arasinda.

p

p1>0.05
p2>0.05
p3>0.05

Ik satirdaki veriler; normal dagilim gosterenler icin ortalama+SD degerleri, *: normal dagilim
gostermeyenler i¢in median, ikinci satirdaki veriler minimum ve maksimum degerleri gostermektedir.
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Bebeklerin dogumdan ilk degerlendirmeye kadar kilo artisi1 ve artig
yiizdesi FM grubunda AS+FM grubuna gore daha yiiksek (p<0.05), ilk
degerlendirmeden ikinci degerlenmeye kadar kilo artig1 tiim gruplarda benzer
bulundu. Dogumdan ikinci degerlendirmeye kadar olan VA artis oran1 AS
grubunda %116.39, FM grubunda %151.42, AS+FM grubunda %120.43 idi, FM
grubunda AS grubuna ve AS+FM grubuna gore yiiksek idi (sirasiyla p<0.01,
p<0.05). IIk ve ikinci degerlendirmeler arasinda boyca uzama istatistiksel 6nemli
olmamakla birlikte AS grubunda FM grubuna gore daha fazla idi. ilk ve ikinci
degerlendirmeler arasindaki VKI artis yiizdesi AS grubunda %3.49, FM grubunda
%14.96, AS+FM grubunda %11.81 idi, FM grubunda AS grubuna gore yiiksek
bulundu (p<0.01, Sekil 4.1, Tablo 4.6).
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== AS grubu
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Sekil 4.1: Bebeklerin dogumdan itibaren ilk ve ikinci degerlendirmeye kadarki
VA artislari (a) ve ilk degerlendirme ve ikinci degerlendirmedeki VKi’lerindeki

artislan (b).
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Tablo 4.6: Bebeklerin kilo, boy ve VKI artis1 yoniinden karsilastirilmasi.

AS Grubu FM Grubu AS+FM P
(n=26) (n=16) Grubu
(n=20)
Dogum agwrhig (kg) 3.38+0.40 2.81+0.22 *3.03 p1<0.05
(2.50-5.14) p2>0.05
p3>0.05
ik degerlendirmedeki VA 5.37+0.80 5.12+0.96 4.82+0.72 p1>0.05
(kg) p2>0.05
8 p3>0.05
Dogum-ilk degerlendirme 1.95+0.73 2.13+0.86 1.55+0.69 p1>0.05
-y p2>0.05
arasindaki kilo artis1 (kg) p3<0.05
Dogum-ilk degerlendirme 35.43 41.26 31.55 pé>8.82
. p2>0.02
arasindaki VA artist (%) 232005
Tkinci degerlendirmeki VA 7.26+0.64 7.06+0.84 7.03+0.80
(kg)
Tlk-ikinci degerlendirme 1.88+0.84 2.11£0.77 2.16x0.91
arasindaki VA artist (kg) p150.05
Ilk-ikinci degerlendirme 37.60 45.37 47.67 §§Z88§
arasindaki VA artist (%)
Dogum-ikinci degerlendirme 3.86+0.64 4.24+0.78 *3.39
arasinda sonra toplam kilo (245-5.26)
artist (kg)
Dogum-ikinci degerlendirme 116.39 151.42 120.43 P21<((1)(())15
.. . p2 >0.
VA artis yiizdesi (%) 032005
ilk-lkinci degerlendirme boy 8.84+2.79 7.10+£2.46 8.31+£3.24 150,05
p1>0.05
t?rtl;‘l (cm) 250,05
1lk-ikinci degerlendirme boy 15.58 12.36 14.79 p3>0.05
artis yiizdesi (%)
lk-ikinci VKI artg yiizdesi 349 14.96 11.81 p1<0.01
(%) p2>0.05
p3>0.05

pl: AS ve FM, p2: AS ve AS+FM, p3: FM ve AS+FM gruplar arasinda.

Ik satirdaki veriler; normal dagilim gosterenler igin ortalama+SD degerleri, *: normal dagilim
gostermeyenler i¢in median, ikinci satirdaki veriler minimum ve maksimum degerleri gostermektedir.
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[k degerlendirmede AS grubundaki bebeklerin FM grubuna gére beslenme
siirelerinin daha uzun, toplam, gece ve giindiiz beslenme sayilarinin daha fazla
oldugu saptandi (p<0.01). Ayrica toplam diskilama sayis1 da AS grubunda FM
grubuna gore daha fazla idi (p<0.05, Tablo 4.7).

Tablo 4.7: ilk degerlendirmede bebeklerin beslenme siiresi ve diskilama sayisi.

AS Grubu FM Grubu AS+FM Grubu )/
(n=26) (n=16) (n=20)

ﬁle;)lenme siiresi (6* 255) 10.81+4.86 17.356.06 g;:gjg;

p3>0.05
Toplam *12 8.18+2.28 13.85+6.76 p1<0.01
beslenme sayist (8-23) féigl(o)i
Giindiiz *9 6.12£1.85 *9.5 p1<0.01
beslenme sayist (6-20) (4-25) féiglgi
Gece 3.15¢1.0 2.06+0.92 2.90£1.48 p1<0.01
beslenme sayist ggig:gg
Toplam 3.53+1.83 *) *) p1<0.05
diskilama sayist (1-5) (1-15) ggiggg

pl: AS ve FM, p2: AS ve AS+FM, p3: FM ve AS+FM gruplar arasinda.

Ik satirdaki veriler; normal dagilim gosterenler igin ortalama+SD degerleri, *: normal dagilim
gostermeyenler i¢in median, ikinci satirdaki veriler minimum ve maksimum degerleri gostermektedir.

Ik degerlendirmede bebeklerin kanda olgiilen hormon ve biyokimyasal
parametreleri karsilagtirldifinda plazma tG-HH diizeylerinin AS ve AS+FM
gruplarinda FM grubuna gore daha yiiksek oldugu saptandi (sirasiyla p<0.05,
p<0.01). Serum leptin diizeyleri AS grubunda FM grubuna gore istatistiksel onemli
olmasa da daha yiiksek saptandi (p>0.05). Serum TG diizeyleri AS ile beslenen
bebeklerde AS+FM alan bebeklere gore daha diisiik idi (p<0.01, Tablo 4.8, Sekil
4.2).



Tablo 4.8: ilk degerlendirmede bebeklerin kan hormon ve biyokimyasal

t G-HH
(pg/ml)

aG-HH
(pg/ml)
t/aG-HH

Leptin
(ng/ml)
BH
(uIU/ml)
IGF-1
(uIU/ml)
IGFBP-3
(#lU/ml)
Insiilin
(uIU/ml)
Glukoz
(mg/dl)
HOMA-IR

TG
(mg/dl)
TK
(mg/dl)
LDL-C
(mg/dl)
HDL-C
(mg/dl)
T.Protein
(g/dl)
Albumin
(g/dl)

AS Grubu
(n=26)

234.36+58.31

*13.84
(8.63-43.56)

17.64+8.23

*5.67
(1.54-24.60)
#8
(1.80-25.40)
96.5+39.67

*3.50
(1.9-9.1)

*2.30
(2-12.8)

100.15+14.29

*11.62
(7.91-90.60)

122.61+ 44.04

136.73+£24.55

71.26+21.96

43
(28-49)

*5.60
(4.8-7.9)

4.35+0.43

parametrelerinin karsilastirilmasi.

FM Grubu
(n=16)

186.55+43.81

*15.82
(10.92-40.59)

12.26+4.80

*4.32
(1.70-7.62)

5.6
(2.70-14.50)
81.03+26.13

3.58+0.80
*5.65
(2-17.50)
98.87+10.11
*23.84

(7.20-84)
129.86% 51.3

122.40+43.77

61.46+23.19

52.26+19.06

5.93+0.54

4.47+0.46

AS+FM Grubu

(n=20)
260.09+62.22

*15.48
(9.05-51.89)

17.3247.17

*3.58
(1.25-6.97)

*7.25
(0.63-32.80)

94.40+30.82

3.75+0.99

*5.70
(2-17.60)

106.75+ 2.47

#25.53
(7.37-100.90)

174.85
(78-376)

123.00
(19-162)
60.60+18.80
45.00£12.28

5.71+0.37

4,40
(3.9-4.7)

pl: AS ve FM, p2: AS ve AS+FM, p3: FM ve AS+FM gruplar arasinda.

p

p1<0.05
p2>0.05
p3 <0.01

p10.05
p250.05
p3>0.05

p1>0.05
p2>0.05
p3>0.05

p1>0.05
p2>0.05
p3>0.05

p1>0.05
p2<0.01
p3>0.05

p1>0.05
p2>0.05
p3>0.05

53

Ik satirdaki veriler; normal dagilim gosterenler igin ortalama+SD degerleri, *: normal dagilim
gostermeyenler i¢in median, ikinci satirdaki veriler minimum ve maksimum degerleri gostermektedir.
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Sekil 4.2: Bebeklerin kan tG-HH (a) ve leptin (b) diizeylerinin gruplara gore

karsilastirilmasi.

Tiim calisma grubu birlikte degerlendirildiginde serum IGF-1 diizeylerinin

erkek bebeklerde daha diisiik (p<0.01), serum leptin diizeyi istatistiksel anlamlh
olmasa da kiz bebeklerde daha yiiksek oldugu bulundu (p>0.05, Tablo 4.9).

Tablo 4.9: Tiim calisma grubundaki kiz ve erkek bebeklerde hormon diizeyleri.

t G-HH
(pg/ml)
aG-HH
(pg/ml)
Leptin
(ng/ml)
BH
(#lU/ml)
IGF-1
(uIU/ml)
IGFBP-3
(uIU/ml)

Erkek
(n=36)

232.60+ 64.69

*13.86
(8.63-51.89)

3.8
(1.70-10.30)

*8.20
(0.63-32.80)

88.28+22.24

3.45+0.84

Kiz
(n=26)

264.42+59.74

15.08
(10.92-42.45)

5.7
(1.25-24.60)

*6.65
(1.80-29.20)

97.63+45.12

#3.65
(2.60- 5.1)

p

p>0.05

p<0.01

p>0.05

Ik satirdaki veriler; normal dagilim gosterenler icin ortalama+SD degerleri, *: normal dagilim
gostermeyenler i¢in median, ikinci satirdaki veriler minimum ve maksimum degerleri gostermektedir.
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Ik degerlendirmede anneler kanda olciilen hormon ve biyokimyasal
parametreler yoniinden kargilagtirildiginda, AS grubunda FM grubuna gore t/aG-HH
orani, serum leptin, IGFBP-3 ve IGF-1 diizeylerinin diisiik (ilk iicii i¢in p<0.05, IGF-
1 i¢in p<0.001), serum TK diizeylerinin ise yiiksek oldugu saptandi ( p<0.05, Tablo

4.10).

Tablo 4.10: ilk degerlendirmede annelerin kan hormon ve biyokimyasal

parametrelerinin karsilastirilmasi.

AS Grubu FM Grubu AS+FM Grubu )/
(n=26) (n=16) (n=20)
tG-HH 391.70+101.52 #410.82 422.19+125.85 00s
_ p1>0.
(pg/ml) (255.2-844.21) D 2005
aG-HH 29.08+11.17 16.61 31.26+16.95 p3>0.05
(pg/ml) (10.14-76.86)
t/aG-HH *14.05 *23.69 *14.57 p;<gg§
_ _ _ p2>0.
(4.46-17.09) (5.37-57.05) (5.46-64.38) 005
Leptin #15.25 29.23+15.67 #19.35 p;<ggg
_ _ p2>0.
(ng/ml) (3.41-42) (2.41-63.60) 005
IGF-1 201.81+60.94 312.06+94.98 252.35+58.57 p12<%%051
p2<0.
(uIU/mI) p3<0.05
IGFBP-3 6.07+1.62 7.37+1.80 6.28+1.04 p;<gg§
p2>0.
(pIU/ml) p3>0.05
Insiilin *7.10 7.9545.20 #5775
(uIU/ml) (2-25) (2-22.20)
Glukoz 93.76+13.13 #04 92.50+14.24
_ p1>0.05
(mg/dl) (73-162) ey
HOMA-IR #31.49 #35.28 #27.10 3>0.05
7.11-113.33) (7.37-141.84) (7.73-108.75)
TG #87.50 97.6+32.45 101.85+35.19
(mg/dl) (47-367)
TK 175.57+39.71 164.53%30.05 168.3520.76 p;<gg§
p2>0.
(mg/dl) p3>0.05
LDL-C 103.96+33.30 92.86+22.40 104.35+17.09
(mg/dl)
HDL-C 58.26+14.83 58.13+14.51 53.2049.86
p1>0.05
(mg/dl) p2>0.05
T.Protein 7.31£0.74 7.72+0.55 7.49+0.36 3>0.05
(g/dl)
Albumin #4.70 4.8240.32 4.76+0.25
(g/dl) (3.4-5.2)

pl: AS ve FM, p2: AS ve AS+FM, p3: FM ve AS+FM gruplar arasinda.

Ik satirdaki veriler; normal dagilim gosterenler icin ortalama+SD degerleri, *: normal dagilim
gostermeyenler i¢in median, ikinci satirdaki veriler minimum ve maksimum degerleri gostermektedir.
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Tiim ¢aligma grubundaki bebeklerin ilk degerlendirmelerindeki kan hormon
ve biyokimyasal parametreleri ile ilk degerlendirmelerindeki antropometrik
Olctimleri, gebelik haftasi ve yaslar1 arasindaki iliskiye bakildiginda bebeklerin
serum leptin diizeyleri ile gebelik haftas1 arasinda negatif (r=-0.363, p<0.01), serum
IGF-1 diizeyleri ile yaslar arasinda negatif (r=-0.353, p<0.05), IGFBP-3 diizeyleri
ile CKK’leri arasinda pozitif (r=0.394, p<0.01) iliski saptandi. Bebeklerin serum
leptin diizeyleri ile VKI’leri arasinda iligki saptanmadi (Tablo 4.11).

Tablo 4.11: ilk degerlendirmede tiim cahsma grubundaki bebeklerin kan
parametreleri ile gebelik haftasi, yaslari ve antropometrik

ozelliklerinin iliskisi.

tG-HH aG-HH t/a Leptin BH IGF-1 IGF Insiilin
G-HH BP-3
Gebelik r=0.184 r=-0.117 r=0.162 r=-0.363 r=-0.114 r=0.031 r=0.038 r=-.065
haftasi p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
Yas r=-0.004 r=0.032 r=-0.014 r=0.035 r=-0.052 r=-0.365 r=0.142 r=0.001
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.01 p>0.05 p>0.05
Dogum r=-0.30 r=0.095 r=-0.058 r=0.080 r=0.043 r=0.066 r=-0.079 r=-0.115
agirhg p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
VA r=0.032 r=-0.075 r=0.070 r=0.162 r=-0.014 r=-0.181 r=0.159 r=-.140
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
Boy r=0.055 r=0.000 r=0.059 r=-0.006 r=0.143 r=-0.237 r=0.097 r=-.120
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
BC r=0.138 r=0.057 r=0.057 r=0.081 r=0.030 r=-0.129 r=-0.019 r=-.055
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
VKi r=0.046 r=-0.077 r=0.079 r=0.218 r=-0.030 r=-0.032 r=0.201 r=-.004
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
OKC r=0.160 r=-0.037 r=0.130 r=0.186 r=-0.061 r=-0.129 r=0.291 r=-.066
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
CKK r=0.187 r=-0.117 r=0.213 r=0.110 r=-0.028 r=0.059 r=0.394 r=-.007
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.01 p>0.05

Anne siitii ile beslenen bebeklerin ilk degerlendirmede kan hormon ve
biyokimyasal parametreleri ile ilk degerlendirmelerindeki antropometrik ol¢iimleri,
gebelik haftasi ve yaslan arasindaki iliskiye bakildiginda bebeklerin plazma tG-HH
diizeyleri ile OKC ve CKK’leri arasinda pozitif (sirastyla r=0.430, r=0.405, p<0.05),
plazma aG-HH diizeyleri ile boy ve BC’leri arasinda negatif iliski saptandi (sirasiyla
r=-0.466, r=-0.390, p<0.05). Bebeklerin t/aG-HH oranlar1 ile BC ve OKC’leri
arasinda pozitif (sirastyla r=0.420, r=0.441, p<0.05), serum leptin diizeyleri ile
gebelik haftalar1 arasinda negatif, VKI’leri arasinda pozitif iliski bulundu (sirasiyla

r=-0.423, r=0.433, p<0.05). Bebeklerin BH ile dogum agirligi arasinda pozitif
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(r=0.522, p<0.01), serum IGFBP-3 diizeyleri ile OKC’leri ve CKK’leri arasinda
pozitif iligki saptandi (sirasiyla r=0.405, p<0.05; r=0.512, p<0.01, Tablo 4.12).

Tablo 4.12: ilk degerlendirmede AS grubundaki bebeklerin kan hormon
parametreleri ile gebelik haftasi, yaslari ve antropometrik

ozelliklerinin iliskisi.

tG-HH aG-HH t/a Leptin BH IGF-1 IGF Insiilin
G-HH BP-3
Gebelik r=0.169 r=-0.339 r=0.299 r=-0.423 r=0.207 r=0.116 r=0.116 r=-0.202
haftasi p>0.05 p>0.05 p>0.05 p <0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
Yas r=0.226 r=-0.327 r=0.380 r=-0.166 r=0.072 r=0.131 r=0.131 r=-0.243
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
Dogum r=-0.237 r=-0.206 r=-0.036 r=-0.081 r=0.522 r=0.137 r=0.256 r=0.161
agirh@ p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.01 p>0.05 p>0.05 p>0.05
Dogum r=0.253 r=-0.67 r=0.167 r=0.055 r=0.236 r=0.238 r=0.263 r=0.198
boyu p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
VA r=0.109 r=-0.378 r=0327 r=-0.033 r=-0.058 r=0.204 r=0.204 r=-0.119
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
Boy r=0.269 r=-0.466 r=0.504 r=-0.158 r=0.369 r=0.252 r=0.252 r=-0.105
p>0.05 p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
BC r=0.224 r=-0.390 r=0.420 r=-0.093 r=0.340 r=0.190 r=0.190 r=-0.041
p>0.05 p<0.05 p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
VKi r=-0.103 r=-0.092 r=-0.024 r=0.433 r=-0.193 r=0.076 r=0.076 r=-0.004
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
OKC r=0.430 r=-0.233 r=0.441 r=0.321 r=-0.158 r=-0.162 r=0.405 r=0.031
p<0.05 p>0.05 p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.05 p>0.05
CKK r=0.405 r=-0.125 r=0.261 r=0.314 r=-0.344 r=-0.198 r=0.512 r=0.084
p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.01 p>0.05

[k degerlendirmede FM ile beslenen bebeklerin kan hormon ve biyokimyasal
parametreleri ile ilk degerlendirmelerindeki antropometrik ol¢timleri, gebelik haftasi
ve yagslart arasindaki iliskiye bakildiginda; plazma tG-HH diizeyleri ile BC’leri
arasinda ve serum IGFBP-3 diizeyleri ile VA’lar arasinda pozitif iligki saptandi
(strastyla r=0.509, p<0.05; r=0.685, p<0.01, Tablo 4.13).

[Ik degerlendirmede AS+FM ile beslenen bebeklerin kan hormon ve
biyokimyasal parametreleri ile ilk degerlendirmelerindeki antropometrik ol¢iimleri,
gebelik haftalar ve yaslar arasindaki iliskiye bakildiginda; plazma aG-HH diizeyleri
ile yaslar, dogum kilolari, BC’leri ve OKC’leri arasinda pozitif iliski bulundu
(srastyla r=0.619, r=0.508, r=0.503, r=0.465, p<0.05). Bebeklerin serum leptin
diizeyleri ile dogum agirliklar1 arasinda pozitif (r=0.515, p<0.05), serum BH
diizeyleri ile gebelik haftalar1 arasinda negatif iliski saptandi (r=-0.458, p<0.05,
Tablo 4.14).
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Tablo 4.13: ilk degerlendirmede FM grubundaki bebeklerin kan hormon
parametreleri ile gebelik haftasi, yaslar1 ve antropometrik

ozelliklerinin iliskisi.

tG-HH aG-HH t/a Leptin BH IGF-1 IGF Insiilin
G-HH BP-3
Gebelik r=-0.238 r=0.246 r=-0.258 r=-0.238 r=0.092 r=0.025 r=-0.063 r=0.424
haftasi p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
Yas r=-0.016 r=-0.449 r=0.306 r=-0.131 r=0.169 r=0.075 r=0.411 r=-0.038
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
Dogum r=0.020 r=0.301 r=-0.182 r=-0.137 r=-0.096 r=-0.272 r=0.375 r=0.129
agirh@ p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
VA r=0.427 r=-0.025 r=0.303 r=-0.155 r=0.172 r=0.094 r=0.685 r=-0.007
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.01 p>0.05
Boy r=0.420 r=0.146 r=0.162 r=-0.285 r=0.229 r=-0.087 r=0.492 r=-0.033
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
BC r=0.579 r=0.013 r=0.381 r=-0.311 r=0.172 r=0.240 r=0.346 r=-0.269
p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
VKIi r=0.384 r=-0.155 r=0.343 r=-0.072 r=0.181 r=0.210 r=0.705 r=0.009
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.01 p>0.05
OKC r=0.304 r=-0.181 r=0.421 r=-0.245 r=0.109 r=0.014 r=0.329 r=-0.271
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
CKK r=0.410 r=0.254 r=0.110 r=-0.256 r=0.140 r=0.287 r=0.214 r=-0.098
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05

Tablo 4.14: ilk degerlendirmede AS+FM grubundaki bebeklerin kan hormon
parametreleri ile gebelik haftalari, yaslar: ve antropometrik

ozelliklerinin iliskisi.

tG-HH aG-HH t/a Leptin BH IGF-1 IGF Insiilin
G-HH BP-3
Gebelik r=0.285 r=-0.112 r=0.228 r=-0.299 r=-0.458 r=-0.059 r=-0.026 r=0.174
haftasi p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
Yas r=-0.107 r=0.619 r=-0.331 r=0.376 r=-0.157 r=-0.333 r=-0.025 r=0.403
p>0.05 p<0.01 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
Dogum r=-0.175 r=0.508 r=-0.388 r=0.515 r=-0.250 r=-0.102 r=-0.217 r=-0.180
agirh@ p>0.05 p<0.05 p>0.05 p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
VA r=0.000 r=0.439 r=-0.213 r=0.308 r=0.098 r=-0.284 r=-0.126 r=0.028
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
Boy r=-0.027 r=0.338 r=-0.140 r=0.275 r=0.104 r=-0.346 r=-0.281 r=-0.077
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
BC r=0.194 r=0.503 r=-0.185 r=0.434 r=-0.128 r=-0.228 r=-0.370 r=0.135
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
VKIi r=0.045 r=0.217 r=-0.222 r=0.209 r=0.153 r=-0.067 r=0.173 r=0.251
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
OKC r=-0.168 r=0.465 r=-0.400 r=0.275 r=0.094 r=-0.220 r=0.215 r=0.413
p>0.05 p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
CKK r=-0.118 r=-0.272 r=0.307 r=-0.131 r=0.046 r=0.188 r=0.290 r=-0.008

p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
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[k degerlendirmede tiim ¢alisma grubundaki bebeklerin beslenme siireleri ile
plazma tG-HH diizeyleri ve t/aG-HH oranlar1 arasinda pozitif (sirasiyla r=0.325,
r=0.378, p<0.01), beslenme siireleri ile plazma aG-HH diizeyleri arasinda negatif
iliski saptandi1 ( r=-0.260, p<0.05). Ayrica plazma aG-HH diizeyleri ile diskilama
sayist arasinda negatif iliski saptandi (r=-0.259, p<0.05). AS+FM grubunda
beslenme siiresi ile t/aG-HH arasinda pozitif iligki saptandi (r=0.465, p<0.05, Tablo
4.15).

Tablo 4.15: ilk degerlendirmede tiim bebeklerin kan hormon parametreleri

ile beslenme ozelliklerinin ve diskilama sayisimin iliskisi.

tG-HH aG-HH t/aG-HH Leptin
Beslenme siiresi r=0.325 r=-0.260 r=0.378 r=-0.231
g p<0.01 p<0.05 p<0.01 p>0.05
% 2 Toplam beslenme r=0.215 r=0.061 r=0.074 r=0.092
;" a sayist p>005 p>005 p>005 p>005
=
= Diskilama sayist r=-0.130 r=-0.259 r=0.44 r=-0118
p>0.05 p<0.05 p>0.05 p>0.05
Beslenme siiresi r=0.139 r=-0.284 r=-0.335 r=-0.240
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
=
'% Toplam beslenme r=-0.201 r=0.107 r=-0.309 r=0.013
;}‘J sayist p>005 p>005 p>005 p>005
<
Diskilama sayist r=-0.247 r=-0.238 r=-0.117 r=-0.212
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
Beslenme siiresi r=-0.403 r=-0.175 r=-0.119 r=-.0106
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
=
% Toplam beslenme r=0.317 r=0.330 r=-0.149 r=0.468
%‘J sayist p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
= Diskilama sayist r=-0.310 r=-0.195 r=-.0123 r=0.333
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
Beslenme siiresi r=0.435 r=-0.196 r= 0.465 r=-0.312
z p>0.05 p>0.05 p<0.05 p>0.05
=
5 Toplam beslenme r=0.178 r=0.06 r=-0.038 r=0.327
E sayist p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
+
ﬁ Diskilama sayist r=-0.136 r=-0.306 r=-0.009 r=-0.252

p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
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[k degerlendirmede tiim bebeklerin plazma aG-HH ile serum BH diizeyleri

arasinda negatif (r=-0.252, p<0.05), serum IGF-1 diizeyleri ile IGFBP-3, BH ve

insiilin diizeyleri arasinda pozitif iligski saptandi (sirasiyla r=0.494, p<0.05; r=0.296,

p<0.01; r=0.259, p<0.05). Plazma G-HH ile serum leptin diizeyleri arasinda herhangi
bir iligki bulunmadi (Tablo 4.16).

Tablo 4.16: ilk degerlendirmede tiim bebeklerin kan hormon parametrelerinin

aG-HH

Leptin

IGF-1

IGFBP-3

BH

Insiilin

Glukoz

TG

TK

LDL-C

HDL-C

T.Protein

Albumin

birbiri ve biyokimyasal parametreler ile iliskisi.

t G-HH aG-HH t/aG-HH Leptin IGF-1 IGFBP-
3

r=-0.231

p>0.05

r=0.133 r=0.021 =0.023

p>0.05 p>0.05 p>0.05

r=0.219 r=-0.127 r=0.144 r=0.296

p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05

r=0.156 r=0.041 1=0.020 r=0.391 r=0.494

p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.05

r=0.121 r=-0.252 r=0.208 r=-0.101 r=0.296 | r=-0014
p>0.05 p<0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.01 p>0.05
r=-0.009 r=-0.101 r=-0.075 r=0.227 r=0.259 | r=0.162
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.05 p>0.05
r=0.090 1=0.047 r=-0.021 r=-0.254 r=0280 | r=0236
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
r=0.135 r=-0.058 1=0.068 r=-0.080 r=0.093 r=0.220
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
r=0.050 r=-0.115 r=0.145 r=0.196 r=-0085 | r=0.032
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
r=0.032 r=-0.072 =0.115 r=0.169 r=0.175 | r=-0.084
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
r=0.006 r=-0.217 r=0.152 1=0.094 r=0.035 | r=-0.065
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
r=0.003 r=-0.068 r=0.039 r=0.359 r=0.094 | r=0.481
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
r=0.097 r=-0.117 1=0.160 r=0.165 r=-0.099 | r=0.267
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05

[Ik degerlendirmede tiim calisma gruplarindaki kiz ve erkek bebeklerde

hormon parametrelerinin birbirleriyle iliskisine bakildiginda; kiz bebeklerde plazma

tG-HH diizeyleri ile serum IGF-1 diizeyleri arasinda pozitif iliski saptandi1 (r=0.396,
p<0.05). Erkek bebeklerde ise plazma tG-HH ile aG-HH diizeyleri arasinda negatif
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(r=-0.354, p<0.05), serum BH diizeyleri ile IGF-1 diizeyleri arasinda (r=0.383,
p<0.05) ve serum IGF-1 diizeyleri ile IGFBP-3 diizeyleri arasinda pozitif (r=0.336,
p<0.05) iliski saptandi (Tablo 4.17).

Tablo 4.17: ilk degerlendirmede cinsiyetlere gore kan hormon parametrelerinin

birbiriyle iliskisi.

tG-HH aG-HH t/a G-HH Leptin BH IGF-1
aG-HH r=-0.175
p>0.05
Leptin r=0.223 r=0.099 r=0.111
g p>0.05 p>0.05 p>0.05
=
2 BH r=0.099 r=-0.219 r=0.185 r=-0.180
2 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
N
v IGF-1 r=0.396 r=-0.173 r=0.104 r=-0.014 r=0.383
p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
IGFBP-3 r=0.070 r=0.000 r=0.066 r=0.029 r=-0.109 r=0.336
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
aG-HH r=-0.354
p<0.05
o Leptin r=0.223 r=0.099 r=0.111
= p>0.05 p>0.05 p>0.05
D
S BH r=0.059 r=-0.219 r=0.185 r=-0.180
= p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
5]
= IGF-1 r=0.041 r=-0.173 r=0.104 r=-0.014 r=0.383
= p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.05
IGFBP-3 r=0.070 r=0.000 r=0.066 r=0.146 r=-0.109 r=0.336
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.05

[k degerlendirmede AS ile beslenen bebeklerde plazma tG-HH diizeyleri ile
serum total protein ve albiimin diizeyleri arasinda pozitif iliski (sirasiyla r=0.582,
p<0.01; r=0.493, p<0.05), serum IGF1 diizeyleri ile insiilin diizeyleri arasinda pozitif
iliski saptandi (r=0.467, p<0.05). Diger hormon ve biyokimyasal parametrelerin
birbiriyle iligkisi Tablo 4.18’de gosterildi.
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Tablo 4.18: ilk degerlendirmede AS grubundaki bebeklerin kan hormon

aG-HH

Leptin

IGF-1

IGFBP-3

BH

Insiilin

Glukoz

TG

TK

LDL-C

HDL-C

T.Protein

Albumin

parametrelerinin birbiri ve biyokimyasal parametreler ile iligkisi.

t G-HH

1=-0.255
p>0.05

1=0.296
p>0.05

r=0.169
p>0.05

1=0.313
p>0.05

r=0.018
p>0.05

r=-0.044
p>0.05

r=-0.134
p>0.05

1=0.241
p>0.05

r=0.297
p>0..05

r=0.110
p>0.05

r=0.278
p>0.05

r=0.493
p<0.05

r=0.582
p<0.001

aG-HH

r=0.299
p>0.05

r=0.251
p>0.05

r=0.171
p>0.05

r=0.024
p>0.05

r=0.105
p>0.05

r=-0.100
p>0.05

r=-0.187
p>0.05

r=-0.231
p>0.05

r=-0.105
p>0.05

r=0.118
p>0.05

r=-0.183
p>0.05

r=-0.299
p>0.05

t/aG-HH

r=0.016
p>0.05

r=-0.038
p>0.05

r=0.087
p>0.05

r=0.000
p>0.05

r=0.111
p>0.05

=0.012
p>0.05

r=0.193
p>0.05

r=0.268
p>0.05

r=0.081
p>0.05

r=0.211
p>0.05

r=0.468
p<0.05

r=0.545
p<0.001

Leptin

r=0.141
p>0.05

r=0.327
p>0.05

=-0.265
p>0.05

r=0.302
p>0.05

1=-0.342
p>0.05

r=0.106
p>0.05

r=0.277
p>0.05

r=0.154
p>0.05

r=0.302
p>0.05

r=0.274
p>0.05

1=0.223
p>0.05

IGF-1

1=0.341
p>0.05

r=0.310
p>0.05

r=0.467
p<0.05

r=-0.415
p<0.05

r=-0.014
p>0.05

r=0.053
p>0.05

r=-0.127
p>0.05

r=0.359
p>0.05

1=-0.057
p>0.05

r=0.078
p>0.05

IGFBP-3

r=-0.097
p>0.05

r=0.211
p>0.05

r=-0318
p>0.05

r=0.462
p<0.05

r=-0.116
p>0.05

r=-0.267
p>0.05

=0.025
p>0.05

r=0.432
p<0.05

r=0.279
p>0.05

[Ik degerlendirmede FM ile beslenen bebeklerde plazma tG-HH ile serum
IGF-1 diizeyleri arasinda pozitif (r=0.600, p<0.05), serum IGFBP-3 diizeyleri ile

serum total protein ve alblimin diizeyleri arasinda pozitif iliski saptandi (r=0.503,

p<0.05). Diger hormon ve biyokimyasal parametrelerin birbiriyle iliskisi Tablo
4.19’da gosterildi.
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Tablo 4.19: ilk degerlendirmede FM grubundaki bebek kan hormon

parametrelerinin birbiri ve biyokimyasal parametreler ile iliskisi.

t G-HH aG-HH t/aG-HH Leptin IGF-1 IGFBP-3
aG-HH r=-0.112
p>0.05
Leptin r=-0.040 r=-0.238 r=-0.005
p>0.05 p>0.05 p>0.05
IGF-1 r=0.600 r=-0.230 r=0.407 r=-0.311
p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
IGFBP-3 r=0.344 r=-0.050 r=0.259 r=0.275 r=0.068
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
BH r=0.113 r=-0.309 r=0.273 r=-0.027 r=0.180 r=-0.015
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
Insiilin r=0.303 r=-0102 r=-0.072 r=0.115 r=-0.033 r=0.108
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
Glukoz r=-0.265 r=0.427 r=-0.492 r=-0.139 r=-0.185 r=-0.393
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
TG r=0.012 r=0.247 r=-0.079 r=-0.187 r=0.191 r=0.079
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
TK r=-0.240 r=-0.309 r=0.181 r=0.016 r=-0.142 r=0.151
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
LDL-C r=-0.125 r=-0.160 r=0.179 r=-0.051 r=-0.124 r=0.001
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
HDL-C r=-0.094 r=-0.492 r=0.305 r=-0.057 r=-0.246 r=0.052
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
T.Protein r=-0.279 r=-0.202 r=-0.025 r=0.246 r=-0.289 r=0.503
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.05
Albumin r=-0.055 r=-0.111 r=0.096 r=0.219 r=-0.444 r=0.503
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.05

[k degerlendirmede AS+FM ile beslenen bebeklerde plazma tG-HH ile aG-
HH diizeyleri arasinda negatif iliski saptand1 (r=-0.818, p<0.001). Plazma tG-HH
diizeyleri ile serum total protein ve albiimin diizeyleri arasinda negatif iligki (sirasiyla
r=-0.591, p<0.01; r=-0.503, p<0.05) saptanirken aG-HH diizeyleri ile total protein ve
albumin diizeyleri arasinda pozitif iliski saptandi (sirasiyla r=0.669, r=0.028,
p<0.01). Ayrica serum IGF-1 diizeyleri ile leptin diizeyleri arasinda negatif (r=-
0.447, p<0.05), IGFBP-3 diizeyleri arasinda pozitif (r=0.448, p<0.05) iliski saptanda.

Diger hormon ve biyokimyasal parametrelerin birbiriyle iligkisi Tablo 4.20°de
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gosterildi. Tiim calisma grubunda ve her ii¢ grupta annelerin serum leptin diizeyleri
ile lipidleri arasinda iliski bulunmadi.
Tablo 4.20: ilk degerlendirmede AS+FM grubundaki bebek kan hormon

parametrelerinin birbiri ve biyokimyasal parametreler ile iliskisi.

t G-HH aG-HH t/aG-HH Leptin IGF-1 IGFBP-3
aG-HH r=-0.500
p<0.05
Leptin r=-0.080 =366 r=-0.357
p>0.05 p>0.05 p>0.05
IGF-1 r=-0.034 r=-0.224 r=0.176 r=-0.447
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.05
IGFBP-3 r=-0.155 r=-0.054 r=-0.094 r=-0.044 r=0.448
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.05
BH r=0.054 r=-0.336 r=0.259 r=-0.298 r=0.374 r=0.194
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
Insiilin r=0.137 r=0.115 r=0.112 r=0.025 r=0.110 r=0.206
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
Glukoz r=0.281 r=0.046 r=0.060 r=0.190 r=-0.175 r=0.280
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
TG r=0.002 r=-0.141 r=0.065 r=-0.134 r=0.223 r=0.448
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.05
TK r=0.042 r=0.334 r=-0.084 r=0.265 r=-0.405 r=-0.219
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
LDL-C r=-0.003 r=0.031 r=0.010 r=0.099 r=-0.486 r=-0.397
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.05 p>0.05
HDL-C r=-0.042 r=0.159 r=-0.179 r=0.279 r=-0.325 r=-0.447
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.05
T.Protein r=-0.591 r=0.669 r=-0.679 r=0.169 r=-0.029 r=0.360
p<0.01 p<0.01 p<0.001 p>0.05 p>0.05 p>0.05
Albumin r=-0.503 r=0.628 r=-0.526 r=0.070 r=-0.087 r=0.163
p<0.05 p<0.001 p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05

Bebeklerin ilk degerlendirmedeki kan hormon degerleri ile ikinci
degerlendirmedeki antropometrik Olciimleri arasindaki iligski degerlendirildiginde
tim calisma grubundaki bebeklerde plazma t/aGH-H oranlar1 ile dogumdan ikinci
degerlendirmeye kadar olan toplam kilo alimi, VA’lar1 ve boylar arasinda pozitif
(r=0.292, r=0.267, r=0.264; p<0.05), serum leptin diizeyleri ile CKK’leri arasinda
pozitif iliski saptand1 (r=0.302, p<0.05, Tablo 4.21).



Tablo 4.21: ilk degerlendirmede tiim calisma grubundaki bebeklerin kan

t G-HH

aG-HH

t/aG-HH

Leptin

BH

IGF-1

IGFBP-3

Insiilin

[k degerlendirmede her bir gruptaki bebeklerin kan hormon parametreleri ile

hormon parametreleri ile ikinci degerlendirmedeki antropometrik

ozelliklerinin iliskisi.

Dogumdan .
itibaren VA Boy BC VKI OKC CKK
toplam
kilo alimi
r=0.222 r=0.230 r=0.192 r=0.010 r=0.048 r=-0.014 r=0.097
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
r=-0.232 r=-0.165 | r=-0.262 r=0.098 r=0.009 r=0.000 r=-0.094
p>0.05 p>0.05 p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
r=0.292 r=0.267 r=0.264 r=-0.065 r=0.033 r=0.059 r=0.071
p<0.05 p<0.05 p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
r=0.021 r=0.099 r=-0.098 r=0.019 r=0.203 r=0.091 r=0.302
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.05
r=0.043 r=0.083 r=0.335 r=-0.014 r=-0.191 r=0.012 r=0.033
p>0.05 p>0.05 p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
r=0.184 r=0.263 r=0.166 r=0.028 r=0.136 r=0.214 r=-0.020
p>0.05 p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
r=0.048 r=0.09 r=-0.136 r=-0.254 r=0.234 r=0.146 r=0.049
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
r=0.110 r=0.013 r=-0.053 r=-0.087 r=0.136 r=0.079 r=0.033
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
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ikinci degerlendirmedeki antropometrik Ol¢timleri arasindaki iligkiye bakildiginda

AS grubu bebeklerinde serum leptin diizeyleri ile VKI’leri ve CKK’leri arasinda

pozitif iliski saptand1 (sirasiyla r=0.422, r=0.456, p<0.05). FM grubunda plazma tG-

HH diizeyleri ile VA’lan arasinda pozitif iliski bulundu (r=0.559, p<0.05), AS+FM

grubunda serum leptin diizeyleri ile BC’leri arasinda pozitif, plazma aG-HH

diizeyleri ile dogumdan ikinci degerlendirmeye kadar olan toplam kilo alimi arasinda

negatif iliski saptandi (sirastyla r=0.477, r=-0.505; p<0.05, Tablo 4.22).

Ayrica ilk degerlendirmede sadece AS+FM grubu annelerinin serum leptin

diizeyleri ile VKI’leri arasinda pozitif iliski saptandi.
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Tablo 4.22: ilk degerlendirmede her bir gruptaki bebeklerin kan hormon

AS grubu

FM grubu

AS+FM grubu

parametreleri ile ikinci degerlendirmedeki antropometrik

ozelliklerinin iliskisi.

t G-HH
aG-HH
t/aG-HH
Leptin
BH
IGF-1
IGFBP-3
insiilin

t G-HH
aG-HH
t/aGH-H
Leptin
BH
IGF-1
IGFBP-3
Insiilin

t G-HH
aG-HH
t/aGH-H
Leptin
BH
IGF-1
IGFBP-3

Insiilin

Dogumdan

itibaren

toplam kilo

alm

r=0.328
p>0.05

r=-0.192
p>0.05

r=0.388
p>0.05

r=0.328
p>0.05

=-0.222
p>0.05

=0.080
p>0.05

r=0.080
p>0.05

r=0.272
p>0.05

=0.510
p>0.05

r=0.176
p>0.05

r=0.120
p>0.05

r=-0.323
p>0.05

r=-0.154
p>0.05

r=0.509
p>0.05

r=0.419
p>0.05

r=0.052
p>0.05

1=0.397
p>0.05

r=-0.563
p<0.05

r=0.517
p<0.05

r=-0.325
p>0.05

r=0.250
p>0.05

r=0.111
p>0.05

=-0.268
p>0.05

r=-0.023

VA

r=0.141
p>0.05

r=-0.33
p>0.05

r=0.308
p>0.05

r=0.282
p>0.05

r=-0.02
p>0.05

=0.256
p>0.05

r=0.148
p>0.05

r=0.207
p>0.05

r=0.559
p<0.05

r=0.146
p>0.05

r=0.143
p>0.05

r=-0.27
p>0.05

r=0.16
p>0.05

=0.478
p>0.05

r=0.503
p>0.05

=0.113
p>0.05

1=0.247
p>0.05

=021
p>0.05

r=0.287
p>0.05

r=0.121
p>0.05

r=0.212
p>0.05

=0.167
p>0.05

r=-0.46
p<0.05

r=-0.10

Boy

=0.076
p>0.05

r=-0.241
p>0.05

r=0.204
p>0.05

r=-0.105
p>0.05

r=0.434
p<0.05

=0.252
p>0.05

r=0.092
p>0.05

r=0.137
p>0.05

=0.284
p>0.05

=-0.095
p>0.05

r=0.191
p>0.05

r=-0.263
p>0.05

1=0.290
p>0.05

1=0.247
p>0.05

r=0.122
p>0.05

=0.252
p>0.05

=0.175
p>0.05

r=-0.381
p>0.05

=0.298
p>0.05

r=-0.028
p>0.05

r=0.192
p>0.05

r=-0.015
p>0.05

r=-0.666
p<0.01

r=-0.277

BC

1=0.060
p>0.05

r=-0.113
p>0.05

r=0.182
p>0.05

r=-0.189
p>0.05

=0.065
p>0.05

=0.037
p>0.05

r=-0.080
p>0.05

r=-0.126
p>0.05

1=0.343
p>0.05

=0.152
p>0.05

r=-0.015
p>0.05

r=-0.412
p>0.05

r=0.015
p>0.05

1=0.395
p>0.05

r=-0.083
p>0.05

=0.080
p>0.05

=0.287
p>0.05

=0.132
p>0.05

=0.035
p>0.05

r=0.477
p<0.05

r=-0.135
p>0.05

=-0.082
p>0.05

r=-0.621
p<0.01

r=-0.080

VKi

r=-0.199
p>0.05

=-0.279
p>0.05

r=-0.080
p>0.05

r=0.422
p<0.05

r=-0.44
p<0.05

r=0.040
p>0.05

r=0.259
p>0.05

r=0.111
p>0.05

r=0.349
p>0.05

r=0.374
p>0.05

r=0.006
p>0.05

r=-0.098
p>0.05

r=-0.355
p>0.05

r=0.299
p>0.05

r=0.375
p>0.05

=-0.055
p>0.05

r=0.156
p>0.05

=0.015
p>0.05

r=0.087
p>0.05

r=0.102
p>0.05

r=0.119
p>0.05

r=0.282
p>0.05

=0.076
p>0.05

r=0.360

OKC

=0.248
p>0.05

r=-0.016
p>0.05

r=0.164
p>0.05

r=0.305
p>0.05

r=-0.307
p>0.05

r=0.054
p>0.05

r=0.366
p>0.05

r=0.080
p>0.05

=0.328
p>0.05

=0.322
p>0.05

r=-0.060
p>0.05

r=-0.317
p>0.05

r=-0.306
p>0.05

=0.368
p>0.05

r=0.0348
p>0.05

r=0.357
p>0.05

1=0.044
p>0.05

r=-0.155
p>0.05

r=0.174
p>0.05

r=0.157
p>0.05

r=0.304
p>0.05

=0.303
p>0.05

r=-0310
p>0.05

r=0.095

CKK

1=0.246
p>0.05

r=-0.086
p>0.05

r=0.270
p>0.05

r=0.456
p<0.05

r=-0.375
p>0.05

r=-0.239
p>0.05

r=-0.138
p>0.05

r=0.077
p>0.05

r=0.255
p>0.05

r=-0.303
p>0.05

r=0.293
p>0.05

r=0.102
p>0.05

r=0.018
p>0.05

r=0.350
p>0.05

r=0.0541
p>0.05

=0.071
p>0.05

r=-0.45
p>0.05

r=-0.081
p>0.05

r=-0.40
p>0.05

r=0.080
p>0.05

r=0.403
p>0.05

r=0.112
p>0.05

=0.180
p>0.05

r=0.025
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p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05

[Ik degerlendirmede AS ve AS+FM grubu birlikte degerlendirildiginde 6n
siitte tG-HH diizeyleri 304.74 pg/ml, aG-HH diizeyleri 12.54+3.12 pg/ml, leptin
diizeyleri 0.29+0.08 ng/ml, TG diizeyleri 4.47+1.58 g/dl, TK diizeyleri 0.14 g/dl; son
siitte tG-HH diizeyleri 189.83 pg/ml, aG-HH diizeyleri 8.44 pg/ml, leptin diizeyleri
0.36 ng/ml, TG diizeyleri 5.58+1.55 g/dl, TK diizeyleri 0.12 g/dl olarak 6lciildii. On
siitte tG-HH, aG-HH ve TK diizeylerinin son siite gére daha yiiksek, TG diizeylerinin
ise son siitte daha yiiksek oldugu saptandi (p<0.01). Son siitteki leptin diizeyleri
istatistiksel anlamli olmasa da 6n siite gore daha yiiksek idi (p>0.05).

Anne siitii grubunda tG-HH, aG-HH ve TK diizeylerinin On siitte son siitten
daha yiiksek, TG diizeylerinin ise son siitte on siitten daha yiiksek oldugu saptandi
(p<0.001). Son siitteki leptin diizeyleri istatistiksel anlamli olmasa da on siite gore
daha yiiksek saptandi (p>0.05). AS+FM grubunda da 6n siitte tG-HH, aG-HH ve TK
diizeyleri son siitten daha yiiksek saptandi (p<0.001). Son siitteki leptin ve TG
diizeyleri on siitten daha yiiksek bulundu (sirasiyla p<0.001, p<0.01, Tablo 4.23,
Sekil 4.3-4-5-6 ).
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Tablo 4.23: ilk degerlendirmede gruplara gore 6n ve son siitlerin hormon ve

lipid diizeyleri.
ON SUT SON SUT p
{G-HH (pg/ml) *304.74 *189.83
- (147.91-654) (90.65-421.36) p<0.001
= | aG-HH (pg/ml) 12.5443.12 *8.44
g (6.35-15.37)
= Leptin (ng/ml) 0.29+0.08 *0.36 p>0.05
E (0.15-7.50)
< | TG (g/al) 4.47+1.58 5.58+1.55
>
v
< | TK (grdl) .14 #0.12 p<0.001
(0.12-0.18) (0.10-0.17)
(G-HH (pg/ml) 288.9+63.3 198.72
(98.5-265.5)
aG-HH (pg/ml) 11.8742.54 8.47+1.60 p<0.001
H
2 Leptin (ng/ml) *0.33 *0.40 p>0.05
o (0.28-0.50) (0.15-2.34)
< [ TG (g/dl) 4.54+1.49 5.53+1.59
TK (g/dl) *0.14 0.12+0.01 p<0.001
(0.12-0.18)
(G-HH (pg/ml) *309.78 *183.70
(176.7-654) (90.6-421.3)
_ | aG-HH (pg/ml) 13.4043.64 9.3442.27
=
£ p<0.001
S0 | Leptin (ng/ml) 0.22+0.05 *0.36
Z (0.15-7.50)
i TG (g/dl) 4.38+1.72 5.64+1.55
TK (g/dl) 0.1420.01 0.120.01 p<0.01

Ik satirdaki veriler; normal dagilim gosterenler icin ortalama+SD degerleri, *: normal dagilim

gostermeyenler i¢in median, ikinci satirdaki veriler minimum ve maksimum degerleri gostermektedir.



69

500

4004
3004 I
2004

1004

LI . On siit C

Son siit

siit total ghrelin diizeyleri (pg/ml)

600

500
— 400

300

p<0.001

I III AS grubu AS+EM grubu

®  On siit tG-HH

Siit total ghrelin diizeyleri (pg/ml)

Siit total ghrelin diizeyleri (pg/ml)
IS
o
*—o
*————0
[ ]
*—o
*—0
[ 5
*——0
*—o
*—o
*—o
*——o

0 ®  Son siit tG-HH

Sekil 4.3a-b: ilk degerlendirmede AS grubunda (a) ve AS+FM grubunda (b) her
bir annenin 6n siit ve son siit tG-HH diizeylerinin karsilastirilmasi.
Sekil 4.3c: Tlk degerlendirmede AS ve AS+FM grubunda 6n siit ve son siit tG-

HH diizeylerinin karsilastirilmas.
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Sekil 4.4a-b: Ilk degerlendirmede AS grubunda (a) ve AS+FM grubunda (b) her
bir annenin on siit ve son siit aG-HH diizeylerinin karsilastirilmasi.
Sekil 4.4c: Tlk degerlendirmede AS ve AS+FM grubunda 6n siit ve son siit aG-

HH diizeylerinin karsilastirilmas.
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Son siit

AS+FM grubu

Sekil 4.5a-b: ilk degerlendirmede AS grubunda (a) ve AS+FM grubunda (b) her

bir annenin 6n siit ve son siit TG diizeylerinin karsilastirilmasi.

Sekil 4.5¢: Tlk degerlendirmede AS ve AS+FM grubunda 6n siit ve son siit TG

diizeylerinin karsilastirilmasi.
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Sekil 4.6a-b: Ilk degerlendirmede AS grubunda (a) ve AS+FM grubunda (b) her
bir annenin 6n siit ve son siit TK diizeylerinin karsilastirilmasi.
Sekil 4.6¢: i1k degerlendirmede AS ve AS+FM grubunda 6n siit ve son siit TK

diizeylerinin karsilastirilmasi.
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I

AS grubu AS+FM grubu

Sekil 4.7:11k degerlendirmede AS ve AS+FM gruplarinda ortalama 6n ve son

siit leptin diizeylerinin karsilastirilmasi.

Ik degerlendirmedeki ©n siit, son siit ve On-son siit ortalama hormon
degerleri ile bebeklerin ilk degerlendirmedeki antropometrik 6l¢iimleri arasindaki
iliski incelendiginde; AS ve AS+FM grubu birlikte degerlendirildiginde 6n siit leptin
diizeyleri ile VKI’leri arasinda (r=0.418, p<0.01), son siit tG-HH ve ortalama tG-HH
diizeyleri ile BC’leri arasinda pozitif iliski saptandi (sirasiyla r=0.374, r=0.306,
p<0.05, Tablo 4.24). Ayrica AS ve AS+FM grubu birlikte degerlendirildiginde son
siit TG diizeyleri ile bebeklerin VKi’leri arasinda negatif iliski saptand1 (r=-0.334,
p<0.05). AS grubunda da benzer iliski saptandi (r=-0.425, p<0.05). AS+FM
grubunda bu iligki saptanmadi.

[Ik degerlendirmede annelerin antropometrik verileri ile siitteki hormon
degerleri arasindaki iligkiye bakildiginda AS ve AS+FM birlikte degerlendirildiginde
sadece son siit leptin diizeyleri ile annelerin VKI’leri arasinda pozitif iliski (r=0.367,
p<0.05) ve AS grubunda son siit leptin diizeyleri ile annelerin VKI’leri arasinda

pozitif iligki saptandi (r=0.433, p<0.05).
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Tablo 4.24: ilk degerlendirmede AS ve AS+FM grubunda 6n siit, son siit ve 6n-

son siit ortalama hormon diizeylerinin bebeklerin antropometrik

oOlciimleri ile iliskisi.

tG-HH

aG-HH

On Siit

Leptin

tG-HH

aG-HH

tG-HH azalma
miktari

Son siit

Leptin

Ort. tG-HH

Ort. aG-HH

On siit-son siit
ortalamasi

Ort. Leptin

VA

=-0.036
p>0.05

r=-0.120
p>0.05

r=0.169
p>0.05

r=0.095
p>0.05

r=-0.120
p>0.05

r=-0.103
p>0.05

r=-0.113
p>0.05

r=0.051
p>0.05

r=-0.110
p>0.05

r=-0.058
p>0.05

Boy

1=0.045
p>0.05

r=-0.064
p>0.05

r=-0.113
p>0.05

1=0.249
p>0.05

r=-0.035
p>0.05

r=-0.181
p>0.05

r=0.179
p>0.05

r=0.151
p>0.05

r=-0.055
p>0.05

r=0.041
p>0.05

BC
1=0.206
p>0.05

r=-0.011
p>0.05

r=-0.137
p>0.05

r=0.374
p<0.05

r=-0.086
p<0.05

r=-0.106
p>0.05

r=-0.134
p>0.05

r=0.306
p<0.05

r=-0.047
p>0.05

r=-0.223
p>0.05

VKi

r=0.124
p>0.05

r=-0.108
p>0.05

r=0.418
p<0.01

=-0.002
p>0.05

r=-0.112
p<0.05

r=-0.085
p>0.05

r=-0.185
p>0.05

r=-0.047
p>0.05

r=-0.107
p>0.05

r=-0.106
p>0.05

CKK

r=-0.154
p>0.05

=-0.079
p>0.05

r=0.276
p>0.05

=-0.092
p>0.05

r=-0.144
p<0.05

r=-0.202
p>0.05

r=-0.067
p>0.05

r=-0.130
p>0.05

r=-0.121
p>0.05

r=0.020
p>0.05

OKC

r=-0.081
p>0.05

r=-0.089
p>0.05

r=0.116
p>0.05

=0.160
p>0.05

r=-0.215
p<0.05

r=-0.281
p>0.05

r=-0.041
p>0.05

r=0.042
p>0.05

r=-0.139
p>0.05

r=-0.098
p>0.05

Ik degerlendirmedeki son siit hormon diizeyleri ile bebeklerin ilk

degerlendirmedeki antropometrik Sl¢iimlerinin iligkisi incelendiginde AS grubundaki

bebeklerin son siit aG-HH diizeyleri ile CKK’leri arasinda negatif iligki saptand1 (r=-
0.396, p<0.05, Tablo 4.25).
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ortalama hormon diizeylerinin bebeklerin antropometrik olciimleri

ile iliskisi.

tG-HH

aG-HH

On Siit

Leptin

tG-HH

aG-HH

tG-HH azalma
miktari

Son siit

Leptin

Ort. tG-HH

Ort. G-HH

On siit-son siit
ortalamasi

Ort. Leptin

VA

r=-0.078
p>0.05

=0.167
p>0.05

r=-0.109
p>0.05

r=-0.110
p>0.05

1=0.073
p>0.05

1=0.047
p>0.05

r=-0.040
p>0.05

=-0.095
p>0.05

1=0.142
p>0.05

r=-0.201
p>0.05

Boy

1=0.048
p>0.05

1=-0.145
p>0.05

1=-0.347
p>0.05

1=0.186
p>0.05

=-0.226
p>0.05

r=-0.118
p>0.05

r=0.182
p>0.05

1=0.094
p>0.05

=-0.191
p>0.05

=0.050
p>0.05

BC

1=0.134
p>0.05

=-0.083
p>0.05

=-0.277
p>0.05

=0.218
p>0.05

1=0.027
p>0.05

r=0.099
p>0.05

r=-0.184
p>0.05

1=0.206
p>0.05

=0.129
p>0.05

r=-0.300
p>0.05

VKi

r=-0.194
p>0.05

=-0.136
p>0.05

=0.157
p>0.05

r=-0.315
p>0.05

1=0.066
p>0.05

=0.175
p>0.05

=-0215
p>0.05

=-0.262
p>0.05

1=-0.062
p>0.05

r=-0.314
p>0.05

CKK

r=-0.214
p>0.05

=-0.292
p>0.05

=0.010
p>0.05

r=-0.112
p>0.05

r=-0.396
p<0.05

=-0.163
p>0.05

=-0.186
p>0.05

=-0.174
p>0.05

1=0.354
p>0.05

r=-0.342
p>0.05

OKC

r=-0.229
p>0.05

1=0.222
p>0.05

=-0.096
p>0.05

r=-0.063
p>0.05

=-0.135
p>0.05

r=0.117
p>0.05

=0.03
p>0.05

r=-0.161
p>0.05

1=-0.274
p>0.05

r=-0.177
p>0.05

AS+FM grubunda ise son siit tG-HH diizeyleri ile VA’lari, BC’leri ve
OKC’leri arasinda (sirastyla r=0.537, p<0.05; r=0.632, p<0.01; r=0.4.85, p<0.05) ve

ortalama tG-HH diizeyleri ile BC’leri arasinda ve ortalama leptin diizeyleri ile

CKK’leri arasinda pozitif iligki saptandi (sirasiyla r=0.464, r=0.462, p<0.05, Tablo

4.26).
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Tablo 4.26: ilk degerlendirmede AS+FM grubunda 6n siit, son siit ve 6n-son siit

ortalama hormon diizeylerinin bebeklerin antropometrik olciimleri

ile iliskisi.

VA
tG-HH r=0.198
- p>0.05
& aG-HH r=0.085
= 0.05
Q p>
Leptin r=-0.109
p>0.05
tG-HH r=0.537
p<0.05
- aG-HH r=0.074
2 p>0.05
g tG-HH r=-0.120
azalma miktar1 p>0.05
Leptin r=0.055
p>0.05
- Ort. tG-HH r=0.328
3 7 p>0.05
= «®
% £  Ort.aG-HH r=0.085
5 p>0.05
=
:5 S | Ort. Leptin r=-0.154
p>0.05

Boy
r=0.140
p>0.05
r=0.017
p>0.05

r=-0.215
p>0.05
r=0.373
p>0.05
r=0.153
p>0.05
r=-0.152
p>0.05

r=0.118
p>0.05

=0.226
p>0.05

r=0.073
p>0.05

r=-0.057
p>0.05

BC
r=0.293
p>0.05
r=0.034
p>0.05
r=-0.045
p>0.05
r=0.632
p<0.01
r=0.076
p>0.05
r=-0.092
p>0.05
r=-0.174
p>0.05
r=0.464
p<0.05
r=0.053
p>0.05
r=-0.328
p>0.05

VKIi
r=0.168
p>0.05
r=0.127
p>0.05
r=0.083
p>0.05
r=0.427
p>0.05
r=-0.098
p>0.05
r=-0.132
p>0.05
r=-0.013
p>0.05
r=0.275
p>0.05
r=0.043
p>0.05
r=-0.105
p>0.05

CKK
r=0.018
p>0.05
r=0.281
p>0.05
r=0.387
p>0.05

r=-0.091
p>0.05
r=0.170
p>0.05
r=-0.046
p>0.05
r=0.353
p>0.05
r=-0.084
p>0.05
r=0.251
p>0.05

r=0.462
p<0.05

OKC
r=0.163
p>0.05
r=0.165
p>0.05

r=-0.010
p>0.05
r=0.485
p<0.05
r=0.021
p>0.05
r=-0.170
p>0.05
r=-0.052
p>0.05
r=0.309
p>0.05
r=0.115
p>0.05
r=-0.186
p>0.05

Ik degerlendirmedeki ©n siit, son siit ve On-son siit ortalama hormon

degerleri ile bebeklerin ikinci degerlendirmedeki antropometrik Ol¢iimlerin iliskisi

incelendiginde; AS ve AS+FM grubu birlikte degerlendirildiginde bebeklerin 6n siit

aG-HH diizeyleri ve son siit aG-HH diizeyleri ile OKC’leri arasinda pozitif iliski

saptand1 (sirasiyla r=0.329, r=0.294, p<0.05). Son siit ve ortalama tG-HH diizeyleri

ile BC’leri arasinda pozitif iligki saptand1 (sirastyla r=0.328, r=0.306, p<0.05, Tablo

4.27).

Anne siitii grubunda son siit tG-HH diizeyleri ile BC’leri arasinda pozitif,
CKK’leri arasinda negatif iligki saptand1 (sirastyla r=0.396, r=-0.477, p<0.05, Tablo
4.28). AS+FM grubunda ise on siit aG-HH diizeyleri ile VKI’leri arasinda ve

ortalama tG-HH diizeyleri ile BC’leri arasinda pozitif iligki saptandi (sirasiyla,

r=0.465 r=0.464, p<0.05, Tablo 4.29).
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Tablo 4.27: ilk degerlendirmede AS ve AS+FM grubunda on siit, son siit

On Siit

Son siit

On siit-son siit

ortalamasi

ve On-son siit ortalama hormon diizeylerinin ikinci degerlendirmede

bebeklerin antropometrik ol¢iimleri ile iliskisi.

tG-HH

aG-HH

Leptin

tG-HH

aG-HH

tG-HH

azalma miktari
Leptin

Ort. tG-HH

Ort. aG-HH

Ort. Leptin

VA

r=-0.128
p>0.05
r=0.093
p>0.05
r=0.097
p>0.05
r=-0.035
p>0.05
r=0.151
p>0.05
r=-0.162
p>0.05
r=0.057
p>0.05
r=0.051
p>0.05
r=-0.120
p>0.05
r=-0.058
p>0.05

Boy
r=-0.086
p>0.05
r=-0.084
p>0.05
r=0.002
p>0.05
r=-0.08
p>0.05
r=0.168
p>0.05
r=-0.185
p>0.05
r=0.95
p>0.05
r=0.151
p>0.05
r=-0.043
p>0.05
r=0.041
p>0.05

BC
r=0.287
p>0.05

r=0.036
p>0.05
r=0.012
p>0.05
r=0.328
p<0.05
r=0.142
p>0.05
r=-0.076
p>0.05
r=-0.197
p>0.05
r=0.306
p<0.05
r=-0.047
p>0.05
r=-0.223
p>0.05

VKIi

r=-0.031
p>0.05
r=0.195
p>0.05
r=0.121
p>0.05
r=-0.040
p>0.05
r=0.064
p>0.05
r=-0.057
p>0.05
r=-0.040
p>0.05
r=-0.047
p>0.05
r=-0.107
p>0.05
r=-0.106
p>0.05

CKK

r=-0.305
p<0.05

r=0.112
p>0.05
r=0.176
p>0.05

r=-0.302
p>0.05

r=0.057
p>0.05
r=-0.118
p>0.05
r=0.143
p>0.05
r=-0.130
p>0.05
r=-0.102
p>0.05

r=0.020
p>0.05

OKC
r=-0.105
p>0.05
r=0.329
p<0.05
r=-0.028
p>0.05
r=-0.060

p>0.05
r=0.294
p<0.05
r=-0.167
p>0.05
r=0.128
p>0.05
r=0.042
p>0.05
r=-0.139
p>0.05
r=-0.098
p>0.05

Tablo 4.28: ilk degerlendirmede AS grubunda 6n siit, son siit ve 6n-son siit

Son siit On Siit

On siit-son siit

ortalamasi

ortalama hormon diizeylerinin ikinci degerlendirmede bebeklerin

antropometrik olciimleri ile iliskisi.

tG-HH

aG-HH

Leptin

tG-HH

aG-HH

tG-HH azalma
miktari

Leptin

Ort. tG-HH

Ort. aG-HH

Ort. Leptin

VA

=-0.125
p>0.05

1=-0.045
p>0.05

r=-0.296
p>0.05

1=-0.080
p>0.05
r=0.133
p>0.05
r=-0.156
p>0.05
r=0.042
p>0.05

r=-0.095
p>0.05

r=-0.142
p>0.05

=-0.201
p>0.05

Boy

r=0.023
p>0.05

=-0.032
p>0.05

1=-0.387
p>0.05

1=0.177
p>0.05
r=0.158
p>0.05
1=-0.207
p>0.05
r=-0.038
p>0.05

1=0.094
p>0.05

r=-0.191
p>0.05

1=0.050
p>0.05

BC
r=0.353
p>0.05

1=0.122
p>0.05

r=-0.280
p>0.05
r=0.396
p<0.05
r=0.267
p>0.05
r=-0.032
p>0.05
r=-0.224
p>0.05
r=0.206
p>0.05

r=-0.129
p>0.05

r=-0.300
p>0.05

VKIi

=-0.127
p>0.05

1=0.029
p>0.05

r=-0.202
p>0.05

=-0.233
p>0.05
1=0.020
p>0.05
1=-0.069
p>0.05
1=0.051
p>0.05

1=-0.262
p>0.05

1=-0.062
p>0.05

r=-0314
p>0.05

CKK

r=-0.367
p>0.05
r=-0.086
p>0.05
r=0.130
p>0.05
r=-0.477
p<0.05
r=0.026
p>0.05
r=0.047
p>0.05
r=0.128
p>0.05
r=-0.174
p>0.05
r=-0.354
p>0.05

=-0.342
p>0.05

OKC(

r=0.118
p>0.05

=0.125
p>0.05

r=-0.204
p>0.05
1=0.033
p>0.05
1=0.026
p>0.05
r=-0.135
p>0.05
1=0.199
p>0.05
r=-0.161
p>0.05
r=-0.274
p>0.05

r=0.177
p>0.05



78

Tablo 4.29: ilk degerlendirmede AS+FM grubunda 6n siit, son siit ve 6n-son siit

ortalama hormon diizeylerinin ikinci degerlendirmede bebeklerin

antropometrik olciimleri ile iliskisi.

tG-HH

aG-HH

On Siit

Leptin

tG-HH

aG-HH

Son siit

tG-HH azalma
miktari

Leptin

Ort. tG-HH

Ort. aG-HH

On siit-son siit
ortalamasi

Ort. Leptin

VA

=-0.039
p<0.05

=0.273
p>0.05

r=0.274
p>0.05

r=0.004
p>0.05
1=0.292
p>0.05

r=-0.071
p>0.05

r=0.150
p>0.05

=0.328
p>0.05

r=0.069
p>0.05

r=-0.165
p>0.05

Boy
r=-0.174
p<0.05
r=-0.084
p>0.05
r=0.015
p>0.05
r=-0.251
p>0.05
r=0.180
p>0.05

r=0.013
p>0.05

r=0.244
p>0.05

1=0.226
p>0.05

r=0.128
p>0.05

r=-0.157
p>0.05

BC
=0211
p<0.05

=0.068
p>0.05

=0.015
p>0.05

1=0.308
p>0.05

=0.231
p>0.05

=0.074
p>0.05

r=-0.157
p>0.05

r=0.464
p<0.05

r=-0.005
p>0.05

r=-0.390
p>0.05

VKi

=0.151
p<0.05

r=0.465
p<0.05

=0.374
p>0.05

r=0.178
p>0.05

=0.220
p>0.05

r=-0.015
p>0.05

r=-0.141
p>0.05

=0.275
p>0.05

1=0.126
p>0.05

r=-0.086
p>0.05

CKK
r=-0.176
p<0.05

=0.351
p>0.05

r=0.255
p>0.05
r=-0.055
p>0.05
=0.216
p>0.05
r=0213
p>0.05
r=0.196
p>0.05
r=-0.084
p>0.05

r=0.364
p>0.05

r=0.048
p>0.05

OKC
1=0.096
p<0.05

1=0.434
p>0.05

r=0.296
p>0.05
r=-0.083
p>0.05
1=0.366
p>0.05
1=-0.063
p>0.05

r=0.148
p>0.05

=0.309
p>0.05

r=0.077
p>0.05

r=0.020
p>0.05

[k degerlendirmede AS grubundaki siitlerde 6n siit-son siit ortalama hormon

ve lipid diizeylerinin birbiriyle iligkisine bakildiginda; tG-HH diizeyleri ile TK

diizeyleri arasinda ve aG-HH diizeyleri ile TG diizeyleri arasinda pozitif iliski

saptandi1 (sirasiyla r=0.450, r=0.465, p<0.05, Tablo 4.30). AS+FM grubundaki

siitlerde ise sadece TG diizeyleri ile TK diizeyleri arasinda pozitif iliski saptandi

(r=0.479, p<0.05, Tablo 4.30).

[k degerlendirmede AS ve AS+FM grubu birlikte degerlendirildiginde 6n

siitlerdeki hormon ve lipidlerin birbiriyle iligskisine bakildiginda; leptin ile tG-HH ve

TK diizeyleri arasinda negatif iliski saptandi (sirasiyla r=-0.332, p<0.05; r:-0.421,

p<0.01). AS grubunda tG-HH ile leptin diizeyleri arasinda negatif, aG-HH diizeyleri

ile TG diizeyleri arasinda pozitif iliski saptandi (sirasiyla r=-0.556, r:0.433; p<0.05,

Tablo 4.31).



Tablo 4.30: ilk degerlendirmede AS ve AS+FM gruplarinda 6n siit-son siit

AS grubu

AS+FM grubu

ortalama hormon ve lipid diizeylerinin birbirleri ile iliskisi.

Ort.

Ort.

Ort.

Ort.

Ort.

Ort.

Ort.

Ort.

aG-HH

Leptin

TG

TK

aG-HH

Leptin

TG

TK

Ort. tG-HH
r=-0.008
p>0.05

r=0.164
p>0.05

r=-0.220
p>0.05

r=0.450
p<0.05

r=-0.218
p>0.05

r=-0.025
p>0.05

r=-0.110
p>0.05

r=0.259
p>0.05

Ort. aG-HH

r=-0.058
p>0.05

r=0.465
p<0.05

r=0.133
p>0.05

r=0.049
p>0.05

1=0.103
p>0.05

1=0.141
p>0.05

Ort. Leptin

r=-0.043
p>0.05

=0.232
p>0.05

r=-0.035
p>0.05

1=0.041
p>0.05

Ort. TG

1=-0.049
p>0.05

r=0.153
p>0.05

Tablo 4.31: ilk degerlendirmede 6n siitlerdeki hormon ve lipid diizeylerinin

AS ve AS +FM grubu

AS grubu

AS+FM grubu

birbiriyle iliskisi.

ON SUT

aG-HH

Leptin

TG

TK

aG-HH

Leptin

TG

TK

aG-HH

Leptin

TG

TK

tG-HH

r=-0.124
p>0.05

r=-0.332
p<0.05

r=-0.043
p>0.05

1=0.268
p>0.05

r=0.065
p>0.05
r=-0.556
p<0.05
r=-0.227
p>0.05
r=0.363
p>0.05
r=-0.296
p>0.05
r=-0.219
p>0.05
r=-0.044
p>0.05

r=0.008
p>0.05

aG-HH

r=0.161
p>0.05

1=0.009
p>0.05

1=0.421
p>0.05

r=-0.287
p>0.05

r=0.433
p<0.05

r=0.003
p>0.05

1=0.422
p>0.05

r=-0.321
p>0.05

r=-0.400
p>0.05

Leptin

r=-0.78
p>0.05

r=-0.421
p<0.01

r=-0.218
p>0.05

1=-0.221
p>0.05

r=-0.178
p>0.05

r=-0.184
p>0.05

TG

r=0.107
p>0.05

r=-0.123
p>0.05

1=0.294
p>0.05

79



80

[k degerlendirmede son siitlerdeki hormon ve lipidlerin birbiriyle iliskisine

bakildiginda; sadece AS grubunda aG-HH ile TG diizeyleri arasinda pozitif iliski
saptandi (r=0.406, p<0.05, Tablo 4.32).

Tablo 4.32: ilk degerlendirmede son siitlerdeki hormon ve lipid diizeylerinin

birbiriyle iliskisi.
SON SUT
aG-HH
Leptin

TG

AS ve AS +FM grubu

TK

aG-HH

Leptin

TG

AS grubu

TK

aG-HH

Leptin

TG

AS+FM grubu

TK

[k degerlendirmede AS ve AS+FM grubu birlikte degerlendirildiginde 6n ve

tG-HH

1=-0.241
p>0.05

r=0.041
p>0.05

1=-0.209
p>0.05

1=0.055
p>0.05

r=-0.114
p>0.05

r=0.139
p>0.05

r=-0.138
p>0.05

1=0.055
p>0.05

r=-0.427
p>0.05

r=-0265.
p>0.05

r=-0.229
p>0.05

r=-0.008
p>0.05

aG-HH

r=0.024
p>0.05

r=0.141
p>0.05

r=0.114
p>0.05

r=-0.090
p>0.05

r=0.406
p<0.05

r=0.003
p>0.05

r=0.151
p>0.05

r=-0.116
p>0.05

r=0.159
p>0.05

Leptin

r=0.055
p>0.05

r=0.253
p>0.05

r=0.002
p>0.05

r=0.268
p>0.05

=-0.042
p>0.05

r=0.169
p>0.05

TG

r=0.156
p>0.05

r=0.009
p>0.05

r=0.400
p>0.05

son siitlerdeki hormon ve lipid diizeylerinin birbiriyle iliskisine bakildiginda; 6n siit

tG-HH ve aG-HH diizeyleri son siit tG-HH ve aG-HH diizeyleri ile pozitif korele idi

(swrastyla r=0.681, r= 0.784, p<0.001); 6n siit leptin diizeyleri ile son siit aG-HH

diizeyleri arasinda pozitif iliski saptand1 (r=0.784, p<0.001). On siitteki TK diizeyleri

ile son siitteki TG ve TK diizeyleri arasinda (sirasiyla r=0.915, r=0.505 p<0.001) ve

on siit TG diizeyleri ile son siit TG diizeyleri arasinda pozitif (r=0.915, p<0.001)

iliski bulundu.
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AS grubundaki 6n siit tG-HH ve aG-HH diizeyleri son siit tG-HH ve aG-HH
diizeyleri ile pozitif korele idi (sirasiyla r=0.693, p<0.05; r=0.757, p<0.001). Benzer
iliski AS+FM grubunda da mevcut idi. Hem AS grubunda, hem de AS+FM grubunda
on siit TG diizeyleri ile son siit TG diizeyleri arasinda pozitif iliski saptandi (r=0.940,
p<0.001, Tablo 4.33).

Tablo 4.33: ilk degerlendirmede gruplara gore 6n ve son siitlerdeki hormon ve

lipid diizeylerinin birbiriyle iliskisi.

. Son siit tG-HH A.G-HH Leptin TG TK
On siit

tG-HH r=0.681 r=-0.144 r=0.183 r=-0.183 r=0.206
p< 0.001 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
=
< aG-HH r=-0.248 r=0.784 r=0.044 r=0.052 r=-0.003
5 p>0.05 p<0.001 p>0.05 p>0.05 p>0.05
E Leptin r=-0.137 r=-0.152 r=-0.141 r=-0.140 r=-0.186
% p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
) TG r=-0.192 r=0.165 r=-0.53 r=0.915 r=0.209
% p>0.05 p>0.05 p>0.05 p< 0.001 p>0.05
T. Kol r=0.332 r=0.99 r=0.174 r=0.122 r=0.505
p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p< 0.001
tG-HH r=0.690 r=0.135 r=0.277 r=-0.243 r=0.078
p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
aG-HH r=-0.180 r=0.757 r=-0.056 r=0.440 r=0.088
= p>0.05 p<0.001 p>0.05 p<0.05 p>0.05
2
g Leptin r=-0.022 r=-0.164 r=-0.132 r=-0.262 r=-0.175
%ﬁ p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
TG r=-0.144 r=0.428 r=0.064 r=0.940 r=0.048
p>0.05 p<0.05 p>0.05 p<0.001 p>0.05
T. Kol r=0.432 r=0.271 r=-0.020 r=0.092 r=0.639
p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.001
tG-HH r=0.598 r=-0.338 r=0.022 r=-0.110 r=0.358
p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
= aG-HH r=-0.265 r=0.799 r=0.130 r=-0.327 r=-0.078
< p>0.05 p<0.001 p>0.05 p>0.05 p>0.05
i
;’J Leptin r=-0.180 r=0.170 r=-0.053 r=-0.061 r=0.285
= p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
+
ﬁ TG r=-0.095 r=-0.105 r=0.253 r=0.899 r=0.458
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.001 p<0.05
T. Kol r=0.027 r=-0.149 r=-0.159 r=0.365 r=0.150
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05

[k degerlendirmede 6n siit-son siit tG-HH azalma miktari ile 6n siit ve son
siit hormon ve lipid diizeylerinin iligkisine bakildiginda; AS ve AS+FM grubu
birlikte degerlendirildiginde ©on siit tG-HH diizeyleri ile pozitif, 6n siit leptin
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diizeyleri ile negatif iligki saptandi1 (sirasiyla r=0.544, p<0.001; r=-0.301, p<0.05).
AS grubunda 6n siit leptin diizeyleri ile negatif, AS+FM grubunda tGH-H diizeyleri
ile pozitif iliski saptand1 (sirasiyla r=-0.485, r=0.650, p<0.05). AS ve AS+FM grubu
birlikte degerlendirildiginde son siit tGH-H ve TK diizeyleri ile pozitif iliski saptandi
(swrastyla r=0.332, p<0.05; r=0.505, p<0.001). AS grubunda da son siit TK diizeyleri
ile pozitif iliski saptandi (r=0.639, p<0.001, Tablo 4.34).

Tablo 4.34: ilk degerlendirmede gruplara gore 6n siit-son siit tG-HH azalma

miktar1 ile 6n ve son siit hormon ve lipid diizeylerinin iliskisi.

tG-HH aG-HH Leptin TG TK
On siit
2 AS ve AS+FM r=0.544 r=0.111 r=-0.301 r=0.107 r=0.49
S} p<0.001 p>0.05 p<0.05 p>0.05 p>0.05
=
s AS r=0.538 r=0.315 r=-0.485 r=-0.123 r=0.020
§ p>0.05 p>0.05 p<0.05 p>0.05 p>0.05
= AS+FM r=0.650 r=-0.175 r=-0.153 r=0.056 r=-0.026
s p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
E Son siit
EI AS ve AS+FM r=0.332 r=0.99 r=0.174 r=0.122 r=0.505
IS p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.001
S
&~ AS r=0.432 r=0.271 r=-0.020 r=0.092 r=0.639
p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.001
AS+FM r=0.027 r=-0.149 r=-0.159 r=0.365 r=0.150
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05

[Ik degerlendirmede bebek kami ile ©n siit hormon-lipid parametrelerinin
iliskisi incelendiginde; AS ve AS+FM grubu birlikte degerlendirildiginde bebeklerin
serum TG diizeyleri ile On siit leptin ve TK diizeyleri arasinda negatif iligki saptandi
(swrastyla r=-0.293, r=-0.292, p<0.05). AS grubunda sadece serum TK diizeyleri ile
on siit tG-HH diizeyleri arasinda negatif iliski mevcut idi (r=-0.405, p<0.05).
AS+FM grubunda ise plazma tG-HH diizeyleri ile 6n siit aG-HH diizeyleri arasinda
pozitif (r=0.375, p<0.01), plazma aG-HH diizeyleri ile on siit leptin diizeyleri
arasinda negatif iligki saptandi (r=-0.503, p<0.05, Tablo 4.35). Ayrica AS grubunda
bebeklerin aclik plazma tG-HH ve aG-HH diizeyleri 6n siit tG-HH ve aG-HH
diizeylerinden diisiik saptandi (sirasiyla p<0.01, p<0.05).
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Tablo 4.35: ilk degerlendirmede bebek kan hormon-lipid parametreleri

ile on siit hormon-lipid parametrelerinin iliskisi.

On siit tG-HH aG-HH Leptin TG TK
Bebek kant

tG-HH r:-0.066 1:0.147 r:-0.144 r:-0.148 r:0.216
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05

é aG-HH 1:0.034 1:0.053 r:-0.210 r:0.087 r:-0.053
5, p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
Z | Leptin r:-0.126 r:-0.089 r:0.210 r0.091 | r-0.290
& p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
::, TG 1:0.149 r:0.072 r:-0.293 r:-0.125 r:0.292
ﬁ p>0.05 p>0.05 p<0.05 p>0.05 p<0.05
TK r:-0.091 r:0.033 r:0.087 r:-0.043 r:-0.269
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05

tG-HH 1:0.046 r:-0.029 r:-0.052 r:-0.102 1:0.152
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05

aG-HH r:-0.136 1:0.020 r:0.232 r:0.034 r:-0.213

= p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
% Leptin r:-0.343 r:-0.234 r:0.123 r:-0.176 r:-0.242
;‘f p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
< TG r:-0.107 r:-0.157 r:-0.088 r:-0.166 r:0.101
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05

TK r=-0.405 1:0.023 r:-0.137 r:-0.137 r:-0.257
p<0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05

tG-HH r:-0.015 r=0.375 r:0.380 r:-100 r:0.111
p>0.05 p<0.01 p>0.05 p>0.05 p>0.05

aG-HH 1:0.216 r:-0.146 r=-0.503 r:0.169 r:-0.160

é p>0.05 p>0.05 p<0.05 p>0.05 p>0.05
& Leptin 1:0.343 r:-100 r:-0.302 r:0.004 r:-0.470
E p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
% TG 1:0.319 1:0.217 r:0.279 r:-0.120 1:0.099
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05

TK r:0.308 1:0.068 r:-0.196 r:0.080 1:0.027
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05

[k degerlendirmede annelerdeki kan hormon-lipid parametreleri ile on siit
hormon-lipid parametrelerinin iligkisi degerlendirildiginde; AS grubu ve AS+FM
grubu birlikte degerlendirildiginde 6n siit leptin diizeyleri ile annenin serum leptin
diizeyleri arasinda iliski saptanmadi. AS ve AS+FM grubu birlikte
degerlendirildiginde ve AS grubunda anne serum TK diizeyleri ile 6n siit TK
diizeyleri arasinda negatif iliski saptandi. AS+FM grubunda ise herhangi bir iligki
gosterilemedi (sirasiyla r=-0.466, r=-0.405; p<0.05, Tablo 4.36). Ayrica AS ve
AS+FM gruplarinda 6n siit-son siit ortalama leptin diizeyleri ile anne serum HDL-C

diizeyleri arasinda negatif iliski saptandi (r=-0.416, p<0.01). AS grubunda 6n siit-son
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siit ortalama leptin diizeyleri ile anne serum TK ve HDL-C diizeyleri arasinda negatif
iliski saptand1 (r=-0.458, p<0.05; r=-0.651, p<0.001). AS+FM grubunda herhangi bir

iliski saptanmadi.

Tablo 4.36: ilk degerlendirmede gruplara gore anne kan hormon-lipid

parametreleri ile on siit hormon-lipid parametrelerinin iliskisi.

On siit (G-HH aG-HH Leptin TG TK
Anne kant

tG-HH r=0.082 r=0.003 r=-0.117 r=-0.100 r=-0.010
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
é aG-HH r=-0.035 r=0.213 r=-0.084 r=-0.056 r=-0.290
5 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
Z | Leptin 1=0.086 r=0.042 r=0.062 r=0.004 | r=-0.024
& p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
f TG r=-0.127 r=0.027 r=-0.120 r=0.065 r=0.084
[; p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
<
TK r=-0.087 r=0.142 r=0.102 r=0.016 r=-0.466
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.05
tG-HH r:0.082 r=-0.300 r=0.147 r=-0.091 r=-0.165
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
aG-HH r=-0.155 r:0.213 r=-0.137 r=-0.014 r=-0.335
= p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
% Leptin r=-0.133 r=0.215 1r:0.062 r=0.006 r=-0.206
;’f p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
< TG r=-0.092 r=-0.044 r=-0.047 r:-0.210 r=0.024
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
TK r=-0.221 r=-0.038 r=-0.040 r=-0.002 r=-0.405
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.05
tG-HH r:-0.081 r:0.167 r:-0.211 r:-0.098 r:0.233
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
= aG-HH r:0.104 r:0.214 r:-0.079 r:-0.278 r:-0.338
= p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
% Leptin r:0.283 r:-0.355 r:-0.176 r:0.055 r:0.015
E p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
+
w TG 1:0.108 1:0.230 r:-0.088 r:0.185 r:0.109
< p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
TK r:0.091 r:0.362 r:0.098 r:-0.098 r:-0.059
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05

AS grubunda ve AS+FM grubunda 6n siit tG-HH ve aG-HH diizeyleri anne
plazma tG-HH ve aG-HH diizeylerinden diisiik saptandi (AS grubu tG-HH ve aG-
HH i¢in: p<0.001; AS+FM grubu tG-HH icin: p<0.01, aG-HH i¢in: p<0.001). AS ve
AS+FM gruplarinda siit leptin diizeyleri de anne serum leptin diizeylerinden diisiik

saptand1 (p<0.001).
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Ik degerlendirmede AS ve FM gruplarinda annelerin plazma tG-HH
diizeyleri ile bebeklerin tG-HH diizeyleri arasinda pozitif iliski saptandi (r=0.401,
r=0.545, p<0.05). AS+FM grubunda bu iligki saptanmadi.

Ikinci degerlendirmede de tiim gruplarda on siit tG-HH, aG-HH ve TK
diizeylerinin son siitten daha yiiksek oldugu saptandi (p<0.001). Son siit leptin
diizeyleri istatistiksel anlamli olmasa da on siitten daha yiiksek bulundu (p>0.05).

Son siit TG diizeyleri ise 0n siitten daha yiiksek saptandi (p<0.001, Tablo 4.37).

Tablo 4.37:ikinci degerlendirmede 6n ve son siitlerin hormon ve lipid diizeyleri.

ON SUT SON SUT p
1G-HH (pg/ml) 233.28+78.80 #159.16
g (95.83-287.03) p<0.001
£ aG-HH (pg/ml) #15.93 #11.16
=1 (7.95-70.07) (7.20-18.51)
E Leptin (ng/ml) *0.20 *0.22 p>0.05
x (0.12-0.48) (0.05-7.80)
< TG (g/dl) #2.02 478
> (1.15-4.57) (2.96-9.41)
< TK.(g/dl) #0.12 0.1120.01 p<0.001
(0.11-0.16)
1G-HH (pg/ml) 234.9+83.6 158.5+50.1
p<0.001
aG-HH (pg/ml) 15.33%3.90 11.55+2.70
2
= Leptin (ng/ml) *0.26 *0.22 p>0.05
o0 (0.14-0.48) (0.5-7.80)
< TG (g/dl) .04 *4.84
(1.24-4.57) (2.96-8.84)
TK.(g/dl) #0.12 0.11+0.01 p<0.001
(0.11-0.16)
1G-HH (pg/ml) 230.7+73.12 #159.16 p<0.01
(96.7-285.2)
= aG-HH (pg/ml) #14.26 #10.93 p<0.001
= (8.24-70.07) (8.02-18.51)
St
o0 Leptin (ng/ml) *0.18 *0.38 p>0.05
z (0.12-0.46) (0.05-0.48)
i TK.(g/dl) *1.53 478
(1.15-3.52) (3.08-9.41)
TK.(g/dl) (.12 0.10+0.01 p<0.001
(0.11-0.15)

Ik satirdaki veriler; normal dagilim gosterenler icin ortalama+SD degerleri, *: normal dagilim
gostermeyenler i¢in median, ikinci satirdaki veriler minimum ve maksimum degerleri gostermektedir.

Ikinci degerlendirmede ©n siit, son siit ve On-son siit ortalama hormon

degerleri ile bebeklerin antropometrik Olciimlerin iliskisi incelendiginde; AS ve
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AS+FM grubu birlikte degerlendirildiginde siit hormon degerleri ile bebeklerin
antropometrik Olgiimleri arasinda hicbir iliski olmadig goriildii (Tablo 4.38). AS
grubunda ise bebeklerin son siit tG-HH diizeyleri ve 6n siit-son siit ortalama tG-HH
diizeyleri ile boylan arasinda negatif iliski saptandi (sirasiyla r=-0.421, r=-0.436,
p<0.05). On siit-son siit TG-HH azalma miktar1 ile CKK’lar1 arasinda ise pozitif
iliski saptand1 (r=0.402, p<0.05, Tablo 4.39). AS+FM grubunda ise son siit tG-HH
diizeyleri ile BC’leri arasinda negatif (r=-0.546, p<0.05), on siit-son siit TG-HH
azalma miktan ile VA, boy ve BC’leri arasinda pozitif iliski saptandi (sirasiyla

r=0.616, r=0.605, r=0.674; p<0.01, Tablo 4.40).

Tablo 4.38: ikinci degerlendirmede AS ve AS+FM grubunda 6n siit, son siit ve
on-son siit ortalama hormon diizeylerinin bebeklerin antropometrik

olciimleriyle iliskisi.

VA Boy BC VKi CKK OKC
tG-HH r=0.132 r=-0.036 r=-0.084 r=0.208 r=0.184 r=0.018
- p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
3 aG-HH r=0.006 r=-0.032 r=0.047 r=-0.034 r=-0.208 r=0.023
. s p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
Leptin r=-0.062 r=-0.142 r=0.022 r=-0.047 r=-0.062 r=-0.104
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
tG-HH r=-0.070 r=-0.253 r=-0.250 r=0.211 r=-0.014 r=-0.057
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
- aG-HH r=-0.038 r=-0.138 r=-0.241 r=0.045 r=-0.006 r=-0.045
2 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
E tG-HH r=0.249 r=0.249 r=0.132 r=0.110 r=0.249 r=0.073
azalma miktar: p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
Leptin r=0.041 r=0.040 r=-0.111 r=0.015 r=0.131 r=-0.104
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
- Ort. tG-HH r=0.009 r=-0.104 r=-0.174 r=0.160 r=0.084 r=-0.014
a 7 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
= &
% g Ort. aG-HH r=-0.090 r=-0.170 r=-0.130 r=-0.030 r=-0.218 r=-0.088
BE p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
6 s Ort. Leptin r=0.109 r=-0.036 r=-0.118 r=0.120 r=0.210 r=-0.071

p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05
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Tablo 4.39: ikinci degerlendirmede AS grubunda 6n siit, son siit ve on-son siit

On Siit

Son siit

On siit-son siit

ortalamasi

ortalama hormon diizeylerinin bebeklerin antropometrik olciimleri

ile iliskisi.

tG-HH
aG-HH
Leptin
tG-HH
aG-HH

tG-HH azalma
miktari

Leptin
Ort. tG-HH
Ort. aG-HH

Ort. Leptin

VA
=-0.097
p>0.05

=-0.165
p>0.05

r=-0.025
p>0.05

r=-0.059
p>0.05

r=-0.230
p>0.05

=-0.026
p>0.05

r=0.001
p>0.05

=-0.153
p>0.05

=-0.242
p>0.05

r=0.163
p>0.05

Boy
r=-0.339
p>0.05

=-0.115
p>0.05

r=0.001
p>0.05

r=-0.421
p<0.05

r=-0.213
p>0.05

=-0.061
p>0.05

r=0.073
p>0.05

r=-0.436
p<0.05

=-0.196
p>0.05

r=0.154
p>0.05

BC
=-0.231
p>0.05

r=0.063
p>0.05

=-0.103
p>0.05

r=-0.038
p>0.05

r=-0.278
p>0.05

=-0213
p>0.05

=-0.087
p>0.05

=-0.177
p>0.05

=-0272
p>0.05

=-0.082
p>0.05

VKi

1=0.080
p>0.05

r=-0.104
p>0.05

=-0.198
p>0.05

r=0.248
p>0.05

r=-0.03
p>0.05

r=-0.002
p>0.05

r=-0.140
p>0.05

r=0.116
p>0.05

r=-0.105
p>0.05

=-0.049
p>0.05

CKK

1=0.249
p>0.05

1=0.050
p>0.05

r=0.026
p>0.05

r=-0.029
p>0.05

r=-0.06

p>0.05

r=0.402
p<0.05

r=-0.021
p>0.05

1=0.104
p>0.05

1=0.034
p>0.05

r=0.124
p>0.05

OK(C
r=-261
p>0.05

r=0.110
p>0.05

r=-0.172
p>0.05

r=-0.136
p>0.05

r=-0.209
p>0.05

r=-0.179
p>0.05

r=-0.113
p>0.05

r=-0.244
p>0.05

=-0.026
p>0.05

r=-0.043
p>0.05

Tablo 4.40: ikinci degerlendirmede AS+FM grubunda 6n siit, son siit ve 6n-son

On Siit

Son siit

On siit-son siit

ortalamasi

siit ortalama hormon diizeylerinin bebeklerin antropometrik

olciimleri ile iliskisi.

tG-HH

aG-HH

Leptin

tG-HH

aG-HH

tG-HH azalma
miktar:

Leptin

Ort. tG-HH

Ort. aG-HH

Ort. Leptin

VA
1=0.461
p>0.05

r=0.168
p>0.05
r=-0.105
p>0.05
r=-0.191
p>0.05
r=0.049
p>0.05
r=0.616
p<0.01
r=0.007
p>0.05
r=0.028
p>0.05
r=0.039
p>0.05
r=-0.062
p>0.05

Boy
r=0.331
p>0.05

r=0.107
p>0.05
r=-0.343
p>0.05
r=-0.288
p>0.05
r=-0.068
p>0.05
r=0.605
p<0.01
r=-0.138
p>0.05
r=0.235
p>0.05
r=-0.078
p>0.05
r=-0.297
p>0.05

BC
1=0.332
p>0.05

r=0.251
p>0.05
r=0.209
p>0.05
r=-0.546
p<0.05
r=-0.108
p>0.05
r=0.674
p<0.01
r=-0.240
p>0.05
r=-0.168
p>0.05
r=0.067
p>0.05
r=-0.195
p>0.05

VKi
r=0.277
p>0.05

1=0.082
p>0.05
1=0.278
p>0.05
1=0.093
p>0.05
r=0.110
p>0.05
1=0.200
p>0.05
r=0.130
p>0.05
r=0.181
p>0.05
1=0.083
p>0.05

1=0.259
p>0.05

CKK
r=0.085
p>0.05
r=-0.464
p>0.05
r=-0.141
p>0.05
r=0.038
p>0.05
r=-0.033
p>0.05
r=0.086
p>0.05
r=0.423
p>0.05
r=0.137
p>0.05
r=-0.403
p>0.05
r=0.100
p>0.05

OKC
r=0.390
p>0.05

r=0.033
p>0.05
r=0.130
p>0.05
r=0.009
p>0.05
r=0.087
p>0.05
r=0.432
p>0.05
r=-0.073
p>0.05
r=0.302
p>0.05
r=-0.037
p>0.05
r=-0.150
p>0.05
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Ikinci degerlendirmede AS ve AS+FM grubu birlikte degerlendirildiginde 6n
siit-son siit ortalama hormon ve lipidlerin birbiriyle iligkisine bakildiginda; ortalama.
tG-HH ile ortalama aG-HH diizeyleri arasinda pozitif iligki saptandi (r=0.357,
p<0.05, Tablo 4.41). Diger parametreler arasinda hi¢bir grupta iliski bulunmada.

Tablo 4.41: ikinci degerlendirmede AS ve AS+FM grubunda 6n siit-son siit

ortalama hormon ve lipid diizeylerinin birbirleriyle iliskisi.

Ortalama tG-HH Ortalama aG- Ortalama Ortalama TG
HH Leptin
Ortalama aG-HH r=0.357
p<0.05
Ortalama Leptin r=0.151 r=-0.009
p>0.05 p>0.05
Ortalama TG r=0.054 r=0.008 r=-0.249
p>0.05 p>0.05 p>0.05
Ortalama TK r=0.190 r=-0.175 r=0.015 r=0.272
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05

Ik ve ikinci degerlendirmelerde on siit-son siit ortalama hormon ve lipid
diizeyleri karsilastirildiginda AS ve AS+FM grubu birlikte degerlendirildiginde; ilk
degerlendirmedeki tG-HH, leptin, TG ve TK diizeylerinin ikinci degerlendirmede
azaldigi, aG-HH diizeylerinin ise arttig1 saptandi (ortalama tG-HH ve leptin i¢in
p<0.01; ortalama aG-HH, TG ve TK icin p<0.001, Tablo 4.42). Farkli olarak AS
grubunda ortalama tG-HH diizeylerinde, AS+FM grubunda ise ortalama aG-HH ve
leptin diizeylerinde farklilik saptanmadi (p>0.05).



Tablo 4.42: i1k ve ikinci degerlendirmede 6n siit-son siit ortalama hormon

ve lipid diizeylerinin karsilastirilmasi.

ilk Degerlendirme ikinci Degerlendirme P
Ort. tG-HH *241.54 *197.38 p<0.01
- (pg/ml) (143.94-537.68) (104.49-378.43)
%‘- Ort. aG-HH *10.83 *13.62 p<0.001
a (pg/ml) (7.37-17.66) (8.13-44.29)
s Ort. Leptin *0.31 *0.27 p<0.01
E (ng/ml) (0.15-1.36) (0.13-4.12)
f Ort. TG 4.94+1.50 *3.57
i (g/dl) (2.20-6.07)
< Ort. TK #0.13 #0.11 p<0.001
(g/dl) (0.12-0.16) (0.10-0.15)
Ort. tG-HH 235.71£54.37 201.75£71.84 p>0.05
(pg/ml)
Ort. aG-HH 10.18+1.95 13.44+2.61 p<0.001
= (pg/ml)
2
£ Ort. Leptin *0.36 *0.27 p<0.05
;’f (ng/ml) (0.24-1.36) (0.13-4.12)
< Ort. TG 5.03%1.51 3.76+0.90 p<0.001
(g/dl)
Ort. TK *0.13 *0.11 p<0.01
(g/dl) (0.12-0.16) (0.11-0.15)
Ort. tG-HH *243.68 *197.38 p<0.05
(pg/ml) (15.65-537.68) (117.90-298.53)
- Ort. aG-HH 11.42+2.83 *13.76
% (pg/ml) (8.13-44.29) p>0.05
o Ort. Leptin *0.30 0.25+0.06
E (ng/ml) (0.15-0.35)
% Ort. TG 4.7941.59 *3.25 p<0.05
(g/dD) (2.45-6.07)
Ort. TK 0.13£0.01 0.11£0.01 p<0.001
(g/dD)
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Ik satirdaki veriler; normal dagilim gosterenler icin ortalama+SD degerleri, *: normal dagilim

gostermeyenler i¢in median, ikinci satirdaki veriler minimum ve maksimum degerleri gostermektedir.

[Ik ve ikinci degerlendirmede ©n siit hormon ve lipid diizeyleri
karsilastirildiginda; ikinci degerlendirmede AS grubunda tG-HH, leptin, TG ve TK
diizeylerinin azaldigi (tG-HH ve TK i¢in p<0.01, leptin icin p<0.05, TG ig¢in
p<0.001), aG-HH diizeylerinin ise arttig1 bulundu (p<0.001). AS+FM grubunda tG-
HH, TK ve TG diizeylerinin anlamli olarak azaldigi (p<0.01), istatistiksel 6nemli
olmasa da aG-HH diizeylerinin arttigi, leptin diizeylerinin ise azaldigi gosterildi

(p>0.05, Tablo 4.43, Sekil 4.8-9-10).
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Tablo 4.43: ilk ve ikinci degerlendirmelerde AS ve AS+FM gruplarinda 6n siit

hormon ve lipid diizeylerinin karsilastirilmasi.

AS Grubu AS+FM Grubu
Ik Tkinci )/ Ik Ikinci )/

tG-HH 288.9+63.3 234.9+83.6 p<0.01 *309.78 230.7473.12 | p<0.01
(pg/ml) (176.7-654)
aG-HH 11.87+2.54 15.33+3.90 p<0.001 13.40+3.64 *14.26 p>0.05
(pg/ml) (8.24-70.07)
Leptin #0.33 #0.26 p<0.05 0.22+0.05 (.18 p>0.05
(ng/ml) (0.28-0.50) (0.14-0.48) (0.12-0.46)
TG 4.54+1.49 *) 24 p<0.001 4.38+1.72 *].53 p<0.01
(g/dl) (1.24-4.57) (1.15-3.52)
TK *0.14 #0.12 p<0.01 0.1420.01 #0.12 p<0.01
(g/dI) (0.12-0.18) (0.11-0.16) (0.11-0.15)

[k satirdaki veriler; normal dagilim gosterenler icin ortalama+SD degerleri, *: normal dagilim

gostermeyenler i¢in median, ikinci satirdaki veriler minimum ve maksimum degerleri gostermektedir

g

2
h
<

=
-HH diizeyleri (pg/ml)

Ortalama 6n siit tG-HH diizeyleri (pg/ml)

1501
1001
501
0, 4
AS grubu AS+FM grubu m ik AS grubu AS+FM grubu
M ikinci

Sekil 4.8: ilk ve ikinci degerlendirmelerdeki ortalama on siit tG-HH (a) ve aG-
HH (b) diizeylerinin karsilastirilmasi.
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W ik
B ikinci

p<0.001

On siit leptin diizeyleri (ng/ml)

AS grubu AS+FM grubu

Sekil 4.9: ilk ve ikinci degerlendirmelerdeki ortalama 6n siit leptin diizeylerinin

karsilastirilmasi.

W ik
W ikinci

On siit trigliserid diizeyleri (g/dl)

On siit total kolesterol diizeyleri (g/d])

AS grubu AS+FM grubu AS grubu AS+FM grubu

Sekil 4.10: ilk ve ikinci degerlendirmelerdeki ortalama on siit TG (a) ve TK (b)

diizeylerinin karsilastirilmas.
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[Ik ve ikinci degerlendirmede son siit hormon ve lipid diizeyleri
karsilastirildiginda; ikinci degerlendirmede AS grubunda ve AS+FM grubunda aG-
HH diizeylerinin arttigi, TK diizeylerinin ise azaldigi saptandi (aG-HH icin AS
grubunda p<0.001, AS+FM grubunda p<0.05; her iki grupta TK icin p<0.01). AS
grubu ve AS+FM grubunda tG-HH, leptin ve TG diizeylerinin ise istatistiksel 6nemli
olmamakla birlikte azaldigi saptandi. Tablo 4.44).

Tablo 4.44: ilk ve ikinci degerlendirmelerde AS ve AS+FM gruplarinda son siit

hormon ve lipid diizeylerinin karsilastirilmasi.

AS Grubu AS+FM Grubu
yi/3 Ikinci P Ik Ikinci P

tG-HH *#198.72 158.5+£50.1 p>0.05 *183.70 *159.16 p>0.05
(pg/ml) (98.5-265.5) (90.6-421.3) (96.7-285.2)
aG-HH 8.47+1.60 11.55+£2.70 p<0.001 9.34+£2.27 *10.93 p<0.05
(pg/ml) (8.02-18.51)
Leptin *0.40 *0.22 p>0.05 *0.36 *0.38 p>0.05
(ng/ml) (0.15-2.34) (0.5-7.80) (0.15-7.50) (0.05-0.48)
TG 5.53%+1.59 *4.84 p>0.05 5.64+1.55 *4.78 p>0.05
(g/dl) (2.96-8.84) (3.08-9.41)
TK 0.12+0.01 0.11+0.01 p<0.01 0.12+0.01 0.10£0.01 p<0.01

(g/dD)

Ilk satirdaki veriler; normal dagilim gosterenler icin ortalama+SD degerleri, *: normal dagilim

gostermeyenler i¢in median, ikinci satirdaki veriler minimum ve maksimum degerleri gostermektedir
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5. TARTISMA

Anne siitii ile beslenen bebeklerin biiyiime 6zellikleri FM alan bebeklerden
farklidir. Genel olarak AS ile beslenen bebekler NHCS standartlarina gore
degerlendirildiklerinde ilk iki-ii¢ ay hizli bir biiyime gostermekte daha sonra
biiytime hizlar1 azalmaktadir. NHCS verilerine gére AS alan bebeklerin VA’larinin
sekizinci aydan itibaren 50. persentilin altina diistiigii saptanmistir (5). Bu biiyiime
farkliliginin nedenleri ¢ok iyi bilinmemektedir. AS ile beslenen bebeklerin besin
alimlarin1 kendilerinin diizenledigi iyi bilinmekle birlikte bu otokontroliin nasil
gerceklestigi de tam olarak bilinmemektedir.

Anne siitii ile beslenen bebeklerin ilk iki-ii¢ aydan sonra biiyiime hizlarinin
azalmas1 ve biiyiime egrilerinde daha alt persentillere inmeleri bu bebeklere erken
donemde gereksiz yere FM ya da diger ek besinlerin baglanmasina neden olmaktadir.
FM ile beslenen bebeklerin yasamlarinin ileri donemlerinde daha obez olduklar
bilinmektedir (45). Calismamizda AS alan bebeklerin ortalama iki aylikken yapilan
ilk degerlendirmelerinde VKi’leri AS+FM grubu bebeklere gore onemli derecede
yiikksek, FM alan bebeklere gore de istatistiksel 6nemli olmasa da daha yiiksek
saptanmistir. Ortalama {i¢ ay sonra yapilan ikinci degerlendirmelerinde ise
VKTI’lerinde artis oram1 AS ile beslenen bebeklerde %3.49 iken FM ile beslenen
bebeklerde %14.96 olarak bulunmustur (p<0.01). Ayrica ilk degerlendirmede
AS+FM grubundaki bebeklerin VKI’leri AS alanlara gore anlamli derecede diisiik
iken ikinci degerlendirmede benzer oldugu saptanmistir. Bu bulgular FM ile beslenen
bebeklerin AS alan bebeklere gore ikinci aydan sonra daha fazla kilo aldiklar
goriisiinii desteklemektedir. Italya’da yapilan bir calismada da 6-12. aylar arasinda
AS alan bebeklerin biiylimesi yavaslarken, FM alan bebeklerin ayni biiylime hizini
sirdiirdiikleri bilinmektedir (5). DARLING calisma grubu da FM alan bebeklerde
besinci ayda CKK’nin ve 7-18. aylar arasinda boya gore agirlhik Z skorlarinin AS
alanlara gore fazla oldugunu gostermislerdir (45,347).

Calismamizda FM ile beslenen bebeklerin ilk degerlendirmeden ikinci
degerlendirmeye kadar gecen siire icinde boy artis oranlart %12.36 ve VA artig
oranlart %45.37 iken AS ile beslenen bebeklerde boy artis oranlar1 %15.58 ve VA
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artis oranlar1 %37.60 idi. Bu bulgu AS ile beslenen bebeklerin FM ile beslenenlere
gore daha orantili biiyiidiigiiniin bir gostergesi olabilir.

Calismamizda bebeklerin dogum kilosu ile ilk degerlendirmedeki kilolari
arasinda pozitif, ilk degerlendirme ile ikinci degerlendirmedeki kilolar arasinda ise
negatif iliski bulduk. Bu bize dogum agirlig diisiik olan bebeklerin catch-up growth
yaptigini, dogum agirhigi yiiksek olan bebeklerin ise daha az kilo alarak obeziteden
korundugunu diisiindiirmektedir.

Anne siitiinde obeziteye kars1 koruyucu bir¢ok faktdr bulunmaktadir (62-64).
AS ile beslenen bebeklerin FM ile beslenen bebeklere gore aldiklar1 giinliik protein
miktarinin daha diigiik, LCPUFA miktarinin daha yiiksek oldugu bilinmektedir
(66,68,82,83). Baz1 caligmalarda diyetteki yiiksek protein ve diisik LCPUFA
miktarinin obeziteye yol actifi bildirilmistir (14,83). Adapte FM’ler AS’den daha
fazla protein ve daha az yag icerirken, karbohidrat igerigi acisindan AS’ye benzerdir.
AS’nin icerigi bebegin gereksinimine gore diizenlenirken FM’lerin icerigi tiim
bebekler i¢in aymdir. AS’nin igerigi bir emzirme periyodunun basindan sonuna
dogru da degismekte, FM alan bebek ise bir beslenme periyodunun basindan sonuna
kadar ayni 6zellikte besin almaktadir. Bu durum FM ile beslenen bebeklerin istah ve
doyma sisteminin yeterli diizeyde ¢alismamasina ve daha fazla besin almasina neden
olmaktadir. AS ile beslenen bebeklerde otokontrol saglanirken FM ile beslenen
bebeklerde bu yeterli diizeyde saglanamamakta ve FM ile beslenen bebeklerin daha
kilolu olmasina neden olmaktadir. Son zamanlarda yapilan calismalarda AS’de
bebeklerin enerji metabolizmasi, istah ve besin alimi {izerine etki eden bazi
hormonlarin bulundugu bildirilmektedir (8,348).

Ghrelin esas olarak plazmada bulunmakla birlikte Aydin ve ark. (335) AS’de
de G-HH bulundugunu gostermislerdir. Ancak literatiirde AS’de beslenme Oncesi ve
sonras1 donemde G-HH diizeylerinin nasil degistigini arasgtiran bir calisma
saptanmamuistir. Calismamizda ilk ve ikinci degerlendirmelerde son siit tG-HH
diizeylerini On siittekine gore daha diisiik saptadik. AS’deki G-HH nin kaynagi kesin
olarak bilinmemektedir. Anne plazmasinda G-HH diizeylerinin siitten daha yiiksek
saptanmasi nedeniyle G-HH nin plazma kaynakl1 olabilecegini 6ne siiriilmiistiir. Biz
de anne plazmasindaki G-HH diizeylerinin siitteki diizeylerinden daha yiiksek bulduk
(p<0.001). Ancak anne plazma G-HH diizeyleri yiiksekken son siit G-HH
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diizeylerinin On siittekine gore azalmast AS’deki G-HH sentezinin meme bezi
tarafindan diizenlendigini diisiindiirmektedir. Baska iki calismada da anne plazma G-
HH diizeyleri siit G-HH diizeylerinden daha diisiik saptanmig ve G-HH’nin meme
bezinde sentezlendigini ileri siiriilmiistiir (336,349).

Ghrelin her 6giin Oncesinde artarak istahi uyaran bir peptiddir. Calismamizda
ilk degerlendirmede AS ve AS+FM grubu birlikte degerlendirildiginde tG-HH
diizeylerini On siitte yiiksek, son siitte daha diisiik bulduk [son siitte On siite gore tG-
HH diizeylerinde %62.3 (304.74 pg/ml’den 189.83 pg/ml’ye), aG-HH diizeylerinde
ise %67.3 (12.54 pg/ml’den 8.44 pg/ml’ye) oraninda azalma saptadik]. Bu azalmanin
nasil gerceklestigi iyi bilinmemektedir. Bazi calismalarda glukoz infiizyonunun G-
HH miktarim azalttig1 gosterilmistir (110,115,136). AS’de emzirmenin baslangicinda
on siitte yiiksek olan laktoz (muhtemelen glukoz da) miktar1 son siitte G-HH
miktarin1 azaltiyor olabilir. Son siitte G-HH’nin azalmas1 bebegin istahimi azaltarak
emmeyi birakmasin sagliyor olabilir.

Bugiinkii  bilgilerimize gore FM’lerin G-HH icerip icermedigi
bilinmemektedir. FM’lerde G-HH bulundugunu varsayarsak beslenmenin sonunda
mama icgerigindeki G-HH diizeyleri azalmadigindan istah baskilanmiyor olabilir.
Ayrica FM ile beslenen bebeklerin aldiklar1 besin miktar1 besleyen kisiler tarafindan
belirlenmekte, bebegin daha iyi beslenmesini saglamak amaciyla bebeklere
genellikle gerektiginden fazla miktarda mama sunulmaktadir.

Calismamizda ayrica ikinci degerlendirmedeki 6n siit G-HH diizeylerini ilk
degerlendirmedekilere gore daha diisiik saptadik. AS’deki G-HH diizeylerinin yasla
birlikte azalmasi, ilk ii¢ ayda AS ile beslenen bebeklerin FM alanlara gore daha
kilolu olup ii¢iincii aydan sonra kilo alimlarinin yavaglamasina etkin olabilir.

Bir ¢alismada hizli kilo alan bebeklerin daha az doydugu ve daha fazla siit
tiikettikleri gosterilmistir. Istah ve enerji alimindaki bu farkliliklar zamanla kiloda
belirgin degisikliklere yol agmaktadir (350). FM ile beslenen bebeklerin daha kilolu
olmalarinda, daha fazla siit tiiketmeleri yaninda, barsak pasajlarinin daha yavag
olmasinin da rolii oldugu sodylenmektedir (34,77). Bircok calismada G-HH’nin
motilin benzeri etkisi ile barsak motilitesini ve mide bosalma siiresini, dolayisiyla
digkilama sayisim arttirdign gosterilmistir (106,107,115,347). AS alan bebeklerde
barsak motilitesinin daha hizli olmasimin AS’deki G-HH’ye bagli oldugu ileri



96

siiriilmiistiir (347,352). Ayrica leptinin de barsak hareketlerini arttirdigi gosterilmistir
(351). Calismamizda AS alan bebeklerde kan G-HH ve leptin diizeylerini daha
yiiksek bulduk. Bebeklerin digkilama sayis1 ile AS’deki tG-HH arasinda herhangi bir
iliski gosteremedik ancak AS alan bebeklerde diskilama sayisinin daha fazla
oldugunu saptadik. Calismamizda AS ile beslenen bebeklerin gece emme sayilarinin
daha fazla oldugunu bulduk. Bu durum AS ile beslenen bebeklerin mide bosalma
siirelerinin daha hizli olmasina ve G-HH’ nin saliniminin gece pik yaparak bebeklerin
acikma nedeniyle daha sik uyanmasina bagh olabilir. Farelerde yapilan bir ¢calismada
aG-HH pozitif enerji dengesi iizerine etkiler gosterirken, iG-HH’nin negatif enerji
durumunda mide bosalma zamanini ve yiyecek alimini azalttig1 gosterilmistir (352).

Savino ve ark. (347) da bebeklerde tokluk G-HH diizeyi ile acikma zamani
arasinda pozitif iliski bulmuslardir. Biz de AS ve AS+FM grubunda bebeklerin
beslenme siiresini FM ile beslenen bebeklere gore daha uzun saptadik. Ayrica
bebeklerin emme siiresi ile tG-HH miktar1 arasinda pozitif iliski bulduk. Emme
siiresinin uzunlugu da emzirmenin basi ve sonundaki hormonal degisimlerin
meydana gelmesi ile iliskili olabilir. Bebeklerin emme siiresi (ortalamal5 dk) de
yaklagik olarak G-HH yar1 6mrii ile uyumludur. Bu bulgular G-HH’nin bebegin
otokontroliinde rolii oldugunu diisiindiirmektedir.

Bir¢ok ¢alismada obez bireylerde toklukta plazma G-HH diizeylerinin obez
olmayan bireylere gore daha az diistigii ancak bu bireylerde aghik plazma G-HH
diizeylerinin ise daha diisiikk oldugu gosterilmis ve bunun daha fazla kilo alimini
engellemek icin bir adaptasyon mekanizmasi oldugu ileri siiriilmistiir (262). Ancak
bu durumun nedeni ¢ok acgik degildir. Ayrica FM ile beslenen bebeklerin daha kilolu
olduklar1 da bilinmektedir. Yis ve ark. (353) AS ile beslenen bebeklerde FM ile
beslenenlere gore G-HH diizeyini yiiksek saptamislardir. Benzer olarak biz de AS
alan bebeklerin aclik plazma tG-HH diizeylerini FM ile beslenen bebeklere gore daha
yiikksek saptadik. Savino ve ark. (354) ise AS ile beslenen bebeklerin G-HH
diizeylerinin FM ile beslenen bebeklere gore daha diisiik oldugunu bildirmislerdir.
Bu sonu¢ hem G-HH’nin AS araciligiyla bebeklere gectigini, hem de FM ile
beslenen bebeklerde G-HH’nin diisiikliigiiniin daha cok kilo almayr Onlemek

amaciyla gelistirdikleri bir adaptasyon mekanizmasi oldugunu diisiindiirmektedir.
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Calismalarda farelerde beslenmenin tigiincii haftasinda siitte yiiksek miktarda
orta zincirli yag asitlerinin oldugu ve fare midesinde aG-HH’ nin arttig1 gosterilmistir
(355,356). Bu bilgi bize AS’deki orta zincirli yag asitlerinin G-HH seviyesini
arttirdigini diisiindiirmektedir.

Ratlarda G-HH’nin periferal uygulamasinin yag kullamimini azaltarak kilo
alimina neden oldugu gosterilmistir (165). Oreksijenik peptidlerden sadece G-HH,
hem santral hem periferik yol ile etki gostermekte digerleri ise sadece periferik yolla
etki gostermektedir (247). Bu da AS ile bebege gecen G-HH’nin enerji
regulasyonunda leptinden daha dnemli rol oynadigim diistindiirebilir.

Kanser, kardiak kaseksi ve anoreksia nevrozada oldugu gibi kalori
kisitlamasina bagh kilo kaybinda G-HH artar, leptin ise azalir (115). G-HH’nin besin
alimi ve kilo kaybi ile ekzojen obezitesi olan kisilerde gastrik bypass cerrahi veya G-
HH gen reseptor ablasyonu ile degismesi G-HH’nin enerji regiilasyonunda kisa ve
uzun donem etkilerinin oldugunu diisiindiirmektedir (253).

Hem cocuklarda hem de eriskinlerde plazma G-HH diizeyleri ile VKI
arasinda cogunlukla negatif iliski oldugunu gosteren calismalar olmakla birlikte
pozitif iliski oldugunu veya herhangi bir iliski olmadigim1 gosteren calismalar da
bulunmaktadir (115). Savino ve ark. (151) ise AS ile beslenen bebeklerde tG-HH ile
kilo alimi arasinda negatif iliski gostermelerine karsin FM ile beslenenlerde bu
iliskiyi gosterememislerdir. Baska bir calismada term bebeklerde plazma G-HH
diizeyleri ile VA, boy, VKi ve CKK arasinda negatif iliski bulunmustur (199).
Whatmore ve ark. (149) ise tG-HH ile boy uzamas1 arasinda bir iliski olmadigini
bildirmiglerdir. Calismamizda tiim c¢alisma gruplarinda plazma G-HH diizeyleri ile
ilk degerlendirmedeki VKi’leri arasinda herhangi bir iliski saptamadik. Bebeklerde
VKI ile tG-HH arasinda iliski bulamayisimizin bir nedeni bebeklerin ayn1 zamanda
boyca uzamalari olabilir. Calismamizda tiim bebeklerde t/aG-HH orani ile dogumdan
ikinci degerlendirmeye kadar alinan kilo arasinda pozitif iliski bulduk. AS grubunda
bebeklerin plazma tG-HH diizeyleri ile OKC ve CKK’larn arasinda, FM gubunda
BC’leri arasinda, AS+FM grubunda ise aG-HH diizeyleri ile BC’leri arasinda pozitif
iliski saptadik. Benzer olarak Yis ve ark. (353) da AS alan bebeklerde tigiincii aydaki
CKK ile tG-HH miktar arasinda pozitif iligki gosterdiler.



98

Calismamizda tiim bebeklerde ilk degerlendirmedeki plazma t/aGHH orani
ile ikinci degerlendirmedeki VA ve boy arasinda pozitif iliski gosterdik. FM
grubunda ilk degerlendirmedeki tG-HH ile ikinci degerlendirmedeki VA arasinda
pozitif iliski olmasi. G-HH’nin viicut metabolizmasi iizerine uzun donem etkileri de
oldugunu gostermektedir. Bagka bir calisma da {iciincii aydaki serum tG-HH
diizeyleri ile altincit ayda antropometrik Olctimler arasinda iliski saptanmamistir
(353). Savino ve ark. (347) da term bebeklerde bir aylikken bakilan plazma tG-HH
diizeylerinin 18 aylikken ol¢giilen VA, boy ve BC’leri ile pozitif iliskili oldugunu
gostermislerdir.

Iniguez ve ark. (148) tG-HH diizeylerinde daha az diisme gbzlenen bebeklerin
ilk bir y1lda daha fazla kilo aldigimi saptamislardir. Farquhar ve ark. (147) ise SGA’l
bebeklerde yaptiklar1 bir calismada bu bebeklerin AGA ve LGA bebeklere gore
plazma tG-HH diizeylerinin daha yiiksek, boy uzamasinin ve kilo aliminin daha fazla
oldugunu gostermislerdir. Camurdan ve ark. (357) ise kisa boylu cocuklarda plazma
tG-HH diizeylerini daha yiiksek saptamislar, bu durumun bir kompansasyon
mekanizmasi oldugunu ileri siirmiislerdir. Biz de ¢calismamizda ilk degerlendirmede
AS grubunda aG-HH ile boy ve BC arasinda negatif, FM ve AS+FM grubunda ise
BC arasinda pozitif iliski saptadik. Tiim bebeklerde ilk degerlendirmedeki plazma
aG-HH ile ikinci degerlendirmedeki boylan arasinda negatif iliski bulduk. Ratlarda
G-HH’nin osteoblastlarin proliferasyon ve farklilasmasini stimiile ettigi gosterilmistir
(358). Bu bize kemik metabolizmas1 {iizerine aG-HH’nin etkili oldugunu
diisiindiirmektedir. FM grubunda tG-HH diizeylerini AS grubuna gére daha diisiik
bulduk ve bu bebeklerin ikinci kontrolde VKi’leri AS grubuna gore daha yiiksekti.
Bu bulgular tG-HH’nin daha ¢ok VA ve yag dokusu iizerine etkili oldugunu
gostermektedir (114).

Ghrelinin BHSH salgilayan hiicrelerde bulunmadigi gosterilmistir (359).
Calismamizda istatistiksel anlamli olmamakla birlikte kiz bebeklerde plazma tG-HH
diizeylerini erkek bebeklerden daha yiiksek saptadik. Bircok calismada da kiz-erkek
arasinda bir farklilik saptanmamugstir (149,156,160).

Yasin G-HH iizerine etkisinin bagimsiz bir faktor olup olmadigi acik degildir.
Savino ve ark. (151) G-HH ile yas arasinda pozitif iliski oldugunu gostermelerine

ragmen bir¢cok calismada yas ile G-HH arasinda iliski goOsterilememistir
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(150,156,199). Biz ise calisgmamizda tiim c¢alisma grubunu birlikte
degerlendirdigimizde yas ile G-HH arasinda direkt bir iliski gosteremedik. Ancak
AS+FM grubunda ilk degerlendirmede yas ile plazma aG-HH diizeyleri arasinda
pozitif iliski oldugunu gorditkk. Baz1 caligmalarda yas ile siitteki GHH’nin arttig
gosterilmistir (335,349). Biz ise ikinci degerlendirmede siitdeki tG-HH miktarinin ilk
degerlendirmeye gore 6nemli derecede azaldigim gosterdik.

Emziren annelerde laktasyon doneminde G-HH ile progesteron, prolaktin ve
Ostrojen gibi hormonlar ile etkilesim olmaktadir. Aydin ve ark. (335) emziren
annelerdeki plazma G-HH diizeylerinin emzirmeyenlere gore daha diisiik oldugunu
gostermislerdir. Ayrica bu ¢alismada annelerin VKI ile plazma G-HH arasinda ve AS
G-HH diizeyleri arasinda iligki gosterememislerdir. Bir calismada da da siit leptin
diizeyi ile annelerin VKi’leri arasinda pozitif iliski gosterilmistir (360). Bu durumun
emziren annelerin VKI’lerinin daha yiiksek olmasi ve dogumdan sonra plazma G-
HH diizeylerinin artmis olmasina bagl oldugunu ileri stirmiislerdir (335,360). Biz de
emziren annelerin plazma t/aG-HH oram diizeylerini emzirmeyen annelere gore
diisiik bulduk. Ayrica AS’deki G-HH miktari ile anne ve bebeklerin VKI arasinda bir
iliski gosteremedik. Calismamizda emziren ve emzirmeyen annelerin VKi’leri
benzer olmasina karsin emziren annelerin plazma total ve aktif G-HH diizeylerini
emzirmeyenlere gore istatistiksel anlamli olmamakla birlikte daha diisiik saptadik.
Bu durum, emziren annelerin G-HH diizeylerini VKI’lerinden baska faktorlerin
etkiledigini diisiindiirmektedir. Ayrica emziren annelerin ikinci degerlendirmelerinde
VKTI’lerinin azaldigimi bulduk; plazma G-HH diizeylerindeki diisiikliigiin emziren
annelerin laktasyon déneminde kilo vermesine yardimci bir mekanizma oldugu
diisiiniilebilir.

Normal bireylerde fizyolojik sartlarda kilo alimmi belirli sinirlarda tutmak
izere enerji metabolizmas: dengede tutulmaya calisilmaktadir. Simdiye kadar
yapilan ¢aligmalar leptinin, besin alimi ve kullaniminda hipotalamus iizerinde uyarici
bir rol oynadigii ve viicuttaki yag dokusunun bir gostergesi oldugunu
gostermektedir. Serum leptin diizeyi, bes haftadan daha uzun siiren asir1 beslenmede
VKI ve viicut yag yiizdesindeki artisa parelel olarak beklenenden daha fazla
yiikselmektedir (221). G-HH istah1 uyararak yeme eylemini baslatirken leptin istahi

azaltarak yeme eylemini sonlandirir. Leptin bu sekilde enerji alimim azaltarak, ayrica
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farkli mekanizmalarla enerji harcanmasini arttirarak obeziteyi Onleyici etki gosterir
(174). Baz1 ¢calismalarda leptinin esas olarak yag dokusunda sentezlenmekle birlikte
meme dokusunda da sentezlendigi ve memedeki yag globiilleri i¢inde depolandigi
bildirilmistir (178). Ancak ratlarda leptinin serumdan siite gectigi de gosterilmisgtir
(322).

Anne siitiindeki leptin diizeylerinin 0.25-25 ng/ml oldugu bildirilmektedir
(84,85,322,361). Bizim calismamizda on siit leptin diizeyleri 0.14-7.8 ng/ml olarak
saptanmistir. Yapilan calismalarda AS’deki leptin diizeylerinin anne serumundan
diisiik oldugu gosterilmistir (84,361). Biz de benzer olarak AS’deki leptin
diizeylerini anne serumundaki diizeylerine gore anlamli derecede diisiik saptadik.

Calismamizda AS grubunda ilk degerlendirmede son siit leptin diizeyininin
istatistiksel anlamli olmasa da on siite gore arttigi, AS+FM grubunda ise anlaml
Olctide arttifi saptandi (p<0.001). Bu bulgu bize FM ile beslenen bebeklerin daha
fazla kilo almasinin 6nlenmesinde son siitteki leptinin diizeyinin 6nemli oldugunu
disiindiirmektedir. Ayrica AS grubunda ikinci degerlendirmede on siitteki leptin
diizeyinin azaldigini, AS+FM grubunda ise azalma olmadigin1 gosterdik. Bu durum
FM ile beslenen bebeklerin daha kilolu olmalarinda siitteki leptinin 6nemli oldugunu
diisiindiirmektedir.

AS ve AS+FM grubunda ilk degerlendirmedeki 6n siit leptini ile bebeklerin
VKI’leri arasinda pozitif iliski saptadik. Farkli olarak bazi arasgtirmacilar annelerin
siit leptin diizeyleri ile bebeklerin VKI’leri arasinda iliski saptamamislardir
(361,363). Bu nedenle anne plazma leptin diizeylerinin bebeklerin yag dokusu
gelisimi iizerine rol oynamadig ileri siiriilmiistiir (362,363). Kirel ve ark. (364) ise
annelerin serum leptin diizeyleri ile bebeklerin VKi’leri arasinda pozitif iliski
saptamiglardir.

Bazi calismalarda AS leptini ile anne VKI arasinda pozitif iliski bildirilirken
bazilarinda bu iligki bulunamamustir (84,361). Baska bir ¢alismada erken donemde
siitteki leptin diizeyleri ile hem anne hem de bebeklerin VA ve VKI'leri ile korele
oldugu, ancak ilerleyen donemde bu iligskinin kayboldugu gosterilmistir (334). Uysal
ve ark. (362) ise AS leptin diizeyleri ile annelerin VKI’leri arasinda anlaml iliski
saptamislar, ancak AS leptin diizeyleri ile bebeklerin VKI’leri arasinda bir iliski

gosterememislerdir. Obez olan ve olmayan bebeklerin AS’deki leptin diizeyleri
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arasinda farklilik saptamamislar ve bu nedenle AS leptin diizeylerinin bebeklerin yag
dokusu gelisimi {iizerinde rol oynamadigini ileri siirmiislerdir. Biz de ilk
degerlendirmede AS ve AS+FM grubunda ve AS grubunda son siit leptin diizeyi ile
annelerin VKI’leri arasinda pozitif iliski saptadik. Ancak AS+FM grubunda bu
iliskiyi saptamadik. Bununla birlikte bazi ¢aligmalarda erken donemde siitteki leptin
diizeyleri ile ileri donemdeki kilo alimi ve VKI arasinda negatif iliski saptanmis ve
siit leptininin bebekleri ileri donemdeki obeziteye karsi koruyucu etkisi oldugu ileri
siiriilmiistiir (363,365,366). Savino ve ark. (360) ilk dort ayda AS ile beslenen
bebeklerde annelerinin VKI’leri ile AS ve bebeklerin serum leptin diizeyleri arasinda
pozitif iliski saptamig, fakat FM ile beslenenlerde herhangi bir iliski
saptayamamuslardir.

Anne serum leptin diizeyi ile gebelikten onceki ve dogumdaki VA, gebelik
boyunca aldiklar1 kilo arasinda pozitif iligski gosterilen ve gosterilemeyen calismalar
bulunmaktadir (364,368). Biz de boyle bir iliski bulamadik.

Baz1 caligmalarda AS ile beslenen bebeklerin serum leptin diizeyi ile
antropometrik verileri arasinda iliski saptanmamistir (369,370). Ancak Yis ve ark.
(353) AS grubunda bebek serum leptin diizeyi ile bebeklerin VKI arasinda pozitif
iliski gostermisler ancak FM grubunda bu iliskiyi gosterememislerdir. Biz de AS
grubunda bebek serum leptin diizeylerini FM grubuna gore yiiksek saptadik ve
bebeklerin serum leptin diizeyleri ile VKI arasinda, AS+FM grubunda ise serum
leptin diizeyleri ile dogum agirligr arasinda pozitif iliski saptadik. FM grubunda ise
herhangi bir iliski saptamadik. Bu bulgular AS leptin diizeylerinin bebeklerin VKI
tizerine etkileri oldugunu diisiindiirmektedir.

Leptin insanlarda besin alimindan kisa siire sonra artmakta, aclikta ise
azalmaktadir (221). Yag dokusundan sentezlenen leptinin yavas salindigi, oysa
gastrik epitel hiicrelerinden sentezlenen leptinin beslenmenin kisa donem
regulasyonunda rol aldigi disiiniilmektedir (371). Calismamizda AS ve AS+FM
grubunda son siit leptin diizeylerinin 6n siite gore yaklasik %25 arttigin1 saptadik.
Son siit leptin diizeyinin 6n siite gore daha yiiksek oldugunu ve fark olmadigini
bildiren ¢alismalar bulunmaktadir (361,372).

Leptin AS’de yag globiilleri i¢inde bulundugundan siitiin tamamindaki

miktarinin, yag alinmig siitteki miktarindan 30-150 kat daha fazla oldugu



102

bildirilmistir (84,178). Ayrica santrifugasyondan sonra siitteki leptin diizeyinin
azaldigi, siit leptininin siitteki lipid diizeyi ile pozitif iliski gosterdigi, protein ve
karbohidrat diizeyi ile de iliskili oldugu gosterilmistir (84). Calismamizda son siitte
leptin ve TG diizeylerini on siite gore daha yiiksek saptadik. Son siit leptin
diizeylerinin daha yiiksek olmasi, son siitiin yag oraninin 6n siite gore daha fazla
olmasindan kaynaklaniyor olabilir. Son siitte leptin diizeylerinin artmasinin beslenme
eylemini sonlandirarak bebegin ihtiyacindan daha fazla besin almasini Onledigi,
boylece AS ile beslenen bebeklerin daha az kilolu oldugu diisiiniilmektedir.

Resto ve ark. (85) pastorizasyonun AS’deki leptin diizeylerini diisiirdiiglinii
gostermislerdir. Bazi FM’ler ya@ alinmis ve pastorize edilmis siitten elde
edildiginden leptin icermemektedir (85). FM’lerde IS kaynakli leptin bulundugu da
bildirilmistir (372). Ayrica Stocks ve ark. (373) tiip ile beslenmenin de leptin
diizeylerini diisiirdiigtinii, siit leptininin tiip ¢eperine yapistigim1 gostermislerdir. Biz
de calismamizda FM ile beslenen bebeklerde serum leptin diizeylerinin AS ile
beslenen bebeklere gore istatistiksel onemli olmasa da daha diisiik saptadik. Bu
durumun nedeni, kullanilan FM’lerin leptin iceriginin az olmasi veya bebeklerin
biberonla beslenmeleri olabilir. Bir¢ok calismada da benzer sekilde AS ile beslenen
bebeklerin serum leptin diizeyi FM ile beslenenlere gore yiiksek bulunmustur.
Arastirmacilar bu durumun FM igerigindeki besin 6gelerinin farkli antijenik yapilar
nedeniyle leptin sekresyonunu veya dolasimdaki leptin seviyesini degistirebilmesine
bagh oldugunu aciklamislardir (348,354,370).

Savino ve ark. (370) AS ve FM alan bebekler arasinda antropometrik
Olctimler agisindan fark saptamamalarina ragmen AS alan bebeklerde hem leptin/VA
hem de leptin/VKI degerlerini yiiksek bulmuslardir. Leptin konsantrasyonunun ilk
bir ayda AS alan grupta daha yiiksek oldugunu saptamislardir. Bu bebeklerde,
leptinin sadece yag dokusunda iiretiminden kaynaklanmadigini, AS’den gegen
leptinin de etkili olabilecegini ileri stirmiiglerdir. Ancak AS’deki leptinin bebege ne
kadar metabolik avantaj sagladigi bilinmemektedir.

Bir ¢aligmada total viicut sivisinin AS alan bebeklerde FM alanlara gore ve
erkek bebeklerde de kiz bebeklere gore daha fazla oldugu saptanmistir. Bu da AS
alan bebeklerin serbest yag kitlesinin daha az oldugunu gostermektedir (369). FM ile

beslenen bebeklerin AS ile beslenenlere gore serum leptin diizeyinin daha yiiksek
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oldugunu bildiren calismalar da bulunmaktadir (202,370). Lonnerdel ve ark. (369)
AS grubunda alt1 aydan onceki donemde serum leptin diizeyini daha yiiksek
saptarken, altinc1 ayda FM ile beslenenlerde serum leptin diizeyini %15 daha yiiksek
saptamiglardir.

FM ile beslenen bebeklerde serum leptin diizeylerinin AS ile beslenen
bebeklere gore daha diisiik oldugunun saptanmasi, FM ile beslenen bebeklerin neden
daha kilolu olduklarim1 agiklayan mekanizmalardan biri olabilir. Disaridan az
miktarda ve uzun siirede alinan leptinin, yiiksek miktarda tek doz alimindan daha
fizyolojik oldugu gosterilmistir (374).

AS’deki biyoaktif faktorlerin pek cogunun bebeklerin gastrointestinal
sisteminden sindirime ugramadan emildigi bilinmektedir (8). Bir c¢alismada
yenidogan ratlara emzirme periyodu boyunca oral leptin verildiginde leptinin
mideden emildigi ve endojen serum leptin diizeylerinin azaldig1 gosterilmis, buna
gore leptinin beslenmenin kisa déonem diizenlenmesinde 6énemli bir rolii oldugu ileri
siriilmustiir (325). Bebeklerin acikma periyodunun da yaklasik 2-3 saat olmasi
AS’den bebege gecen leptin ile iligkili olabilir. Anne siitiindeki leptinin yenidoganin
intestinal gelisim ve fonksiyonlar1 i¢in lokal bir sinyal olarak rol aldigi ve ince
barsaklarda emilim fonksiyonlarin1 gelistirdigi diisiiniilmektedir. Boylece bebegin
beslenmesi, metabolizmasi, enerji denge ve kontrol mekanizmalarinin gelisimine
katkis1 oldugu ve ileri donem viicut kompozisyonunun programlanmasi iizerine
etkileri olabilecegi diistiniilmektedir (84,325,348).

Leptin diizeyi yag dokusu miktarmna paralel olarak artar (176). Ilk iki yas, yag
dokusu gelisimi i¢in kritik bir donem olup, VA’da yaklagik 4 kat artis olmaktadir. Bu
donemde ilk bir y1lda VKi’de dramatik bir artis olurken, ikinci y1lda boyca uzamanin
daha hizli olmasi nedeniyle 1limli bir diisiis gdzlenmektedir. Bebeklerde, saglikli
eriskinlerde ve obezlerde yapilan ¢alismalarda viicut yag yiizdeleri ve VKIleri ile
serum leptin diizeyleri arasinda pozitif iliski oldugu gosterilmistir (198,202,370).
Leptin enerji dengesinin ayarlanmasinda uzun donemde de etkileri olan bir
hormondur (375). Ucar ve ark. (361) AS leptin diizeyi ile bebegin CKK’s1 arasinda
pozitif iligski gostermisler ancak bebek ve anne plazma leptin diizeyleri ile VKI’leri
arasinda bir iligki gosterememislerdir. Biz ise AS ve AS+FM grubu birlikte

degerlendirildiginde ilk degerlendirmedeki 6n siit leptin diizeyleri ile bebeklerin VKI
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arasinda pozitif iliski bulduk. Ayrica AS+FM grubu annelerinde serum leptin diizeyi
ile VKi’leri arasinda pozitif iliski bulduk. Ancak AS ve FM grubu annelerinde bu
iliskiyi saptayamadik. Ayrica tiim bebeklerde serum leptin diizeyi ile ikinci
kontroldeki CKK’lar1 arasinda pozitif iliski saptadik. AS grubunda serum leptin
diizeyleri ile ikinci degerlendirmedeki VKI ve CKK’lari arasinda pozitif iliski,
AS+FM grubunda ise ikinci degerlendirmedeki BC’leri arasinda pozitif iliski
saptadik. Yapilan birka¢ calismada ise bebek serum leptin diizeyleri ile bebeklerin
VKI’leri arasinda herhangi bir iliski gosterilememistir (199,361). FM ile beslenen
bebeklerde serum leptin diizeyleri ile antropometrik 6l¢iimler arasinda herhangi bir
iliski saptamadik. Bu bulgularin nedeni ¢ok acik degildir. Ancak AS ile beslenen
bebeklerde ilk degerlendirmedeki serum leptin diizeyleri ile ikinci degerlendirmedeki
VKTI’leri arasinda pozitif iliski olmasi, leptinin kilo aliminda uzun dénemde etkili
oldugunu gostermektedir.

Beslenme seklinin term yenidoganlarda serum leptin seviyesini etkileyen bir
faktor olabilecegi diisiiniilmekte ancak AS ve FM alanlar arasindaki bu farkliligin
uzun donem sonuglar ve daha sonraki donemde leptinin obeziteyi nasil onledigi tam
olarak bilinmemektedir. Calisgmamizda FM grubunda bebeklerin leptin diizeyi AS
grubu bebeklerine gore daha diisiiktii ve bu bebeklerin dogum kilosu daha diisiik
olmasina ragmen hizl kilo alimi gosterdiler. Bu dogum kilosu diisiik alan bebeklerde
hayatin erken doneminde diisitk serum leptin diizeylerinin “catch-up growth’u
kolaylastirdigimi diistindiirmektedir (348).

Calismamizda emzirmenin sonunda siitte G-HH’nin azalmasi, leptinin
artmas1 VKI ile kan leptin ve tG-HH arasinda pozitif iliskinin olmasi; G-HH ve
leptinin hem kisa hem de uzun siireli enerji regulasyonunda rol oynadigini
diisiindiirmektedir. Maffei ve ark.(376) benzer VKi’ye sahip kisiler arasinda leptin
seviyesinin heterojen bir dagilima sahip oldugunu gostermislerdir. Erigkin donemde
yasin ilerlemesi ve kilo alimi ile leptin direnci gelismektedir (377). Calisma
grubumuzda sadece AS+FM grubu annelerinin serum leptin diizeyleri ile ilk ve ikinci
degerlendirmedeki VKI’leri arasinda pozitif iliski varken, AS ve FM grubu
annelerinde bu iliski yoktu.

Bronsky ve ark. (368) anne serum leptin diizeyi ile gebelik haftasi arasinda

pozitif iligki oldugunu gostermislerdir. Yaptigimiz calismada serum leptin diizeyleri
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ile gebelik haftalar arasinda negatif iliski saptadik ancak bebeklerin yaslar ile leptin
arasinda direkt bir iliski bulamadik. Kirel ve ark. (364) da serum leptin ile yas
arasinda bir iliski gosterememistir.

Eriskin ve cocuklarda yapilan bir¢ok calismada kizlarda serum leptin
diizeylerinin erkeklere gore daha yiiksek oldugu gosterilmistir (206,348,370). Bu
durumun Ostrojenin serum leptin diizeylerini arttirmasma bagli oldugu ileri
siriilmektedir (378). Farkli olarak bazi calismalarda cinsiyetler arasinda fark
saptanmamustir (159,191,361). Biz de calismamizda kizlarda serum leptin
diizeylerini erkeklere oranla 1.5 kat daha yiiksek saptadik ancak istatistiksel anlaml
fark bulmadik. Ayrica bir calismada kizlarda erkeklere gore serum leptin diizeyleri
ile VKI arasinda daha belirgin bir pozitif iliski oldugu bildirilmistir (208). Baska bir
calismada ise kiz bebeklerde leptin diizeyi daha yiiksek bulunmasina ragmen kiz ve
erkek bebeklerin antropometrik ve VKI’leri arasinda farklilik saptanmamustir (348).
Biz de kiz ve erkek bebeklerde serum leptin diizeyleri arasinda fark saptamadik.
Bunun nedeni kiz ve erkek bebeklerin VKi’lerinin benzer olmasi veya seks
steroidlerinin hayatin erken doneminde serum leptin diizeylerini etkilememesi
olabilir.

Bazi caligmalarda emziren annelerde serum leptin diizeyi diisiik bulunmustur
(178). Yu ve ark. (379)’nin ratlarda leptinin doza bagimli olarak prolaktin artmasiyla
iliskili oldugunu soylemelerine karsilik Butte ve ark. (380) laktasyon donemindeki
kadinlarda leptin ile prolaktin arasinda negatif bir iligki gostermislerdir. Laktasyon
annelerde leptinin diurnal ritmini baskilamaktadir. Calismamizda benzer sekilde
emziren annelerde serum leptin diizeylerini emzirmeyenlere gore anlamhi derecede
disiik saptadik. Baz1 c¢alismalarda ise hipoleptinemiye bagli olarak emzirme
doneminde annelerin daha fazla yemek yedikleri ileri siiriilmiistiir (381). Ayrica
calismamizda emziren annelerin plazma tG-HH diizeylerini emzirmeyen annelere
gore diisiik bulduk ve AS ve AS+FM grubu annelerinin ikinci degerlendirmedeki
VKI’lerini ilk degerlendirmedeki VKI’lerine gore belirgin diisiik bulduk. Buna gore
annelerin daha fazla yemek yemelerine ragmen kilo vermelerinde G-HH’deki
azalmanin da rolii oldugu diistiniilebilir.

Leptin ve G-HH fizyolojik kosullarda organizmada birbirleri ile zit iligkiler

icinde (Ying-Yang prensibi) etkilesim gostermektedir. Ancak insanlardaki leptin ve



106

G-HH arasindaki iliski tam olarak aydinlatilamamistir. Bir¢ok c¢alismada serum
leptin ve G-HH arasinda negatif iliski oldugu bildirilmistir (108,115,348). Ancak
ikisi arasinda iliskinin gosterilemedigi ¢alismalar da bulunmaktadir (160,199,353).
Biz de calismamizda tiim bebeklerde ve annelerde plazma G-HH ile serum leptin
diizeyleri arasinda herhangi bir iliski saptamadik. Ancak siitteki G-HH diizeyleri ile
siitteki leptin diizeyleri arasinda negatif iliski saptadik. Bu bize bebeklerde beslenme
davraniglarinin diizenlenmesinde siitteki G-HH ve leptin arasindaki iligkinin énemli
oldugunu diisiindiirmektedir. Tiim bunlarin aksine serum G-HH ve leptin arasinda
pozitif iligki oldugunu bildiren calismalar da vardir. Bir ¢aligmada ratlara ekzojen
leptin verilmesinin mide G-HH mRNA ekspresyonunu uyardigi gosterilmistir (259).
Laktasyon donemindeki ratlarda yapilan baska calismalarda G-HH’nin memede
kazein sentezini ve yavru ratlarin siit alimim artirdigr gosterilmistir (356,382).
Soriano ve ark. (146) siitteki G-HH miktarin1 bebeklerin plazmasindan yiiksek
bulmuglardir. Biz de c¢alismamizda ilk degerlendirmede sadece AS grubu
bebeklerinin aglik plazma tG-HH ve aG-HH miktarin1 6n siitteki tG-HH ve aG-HH
miktarindan anlaml derecede diisiik saptadik. Ayrica AS grubunda ve AS+FM
grubunda on siit total ve aktif G-HH diizeylerini anne plazma total ve aktif G-HH
diizeylerinden de anlamli derecede diisiik saptadik. Bu bulgular G-HH nin meme
dokusunda sentezlendigini diisiindiirmektedir. AS ve FM gruplarinda annelerin
plazma tG-HH miktan ile bebeklerin plazma tG-HH miktar arasinda pozitif iliski
saptadik. Ancak bu iligkiyi AS+FM grubunda saptayamadik.

Yis ve ark. (353) bebeklerde serum tG-HH diizeyi ile leptin diizeyi arasinda
iliski bulamamislardir. Biz de calismamizda bebeklerde plazma G-HH ve serum
leptin diizeyleri arasinda iliski bulamadik ancak AS ile beslenen bebeklerde plazma
tG-HH ve serum leptin diizeylerini FM ile beslenen bebeklerden daha yiiksek
bulduk. Bu bulgular AS’deki G-HH ve leptinin bebege gectigini ve bebekte bu
hormonlarin diizeylerini arttiric1 etki gosterdigini diisiindiirebilir.

Yag, bebeklerin 6nemli bir enerji kaynagidir ve normal gelisim ve fiziksel
aktivite icin gereklidir. Ratlarda enerjinin %22’sinden daha azinin yaglardan
karsilanmasi durumunda biiyiimenin durakladig gosterilmistir (383). AS’deki ¢esitli
biiyime ve biyoaktif faktorlerin lipid metabolizmasi {iizerine etkileri oldugu

diisiiniilmektedir (87). Giintimiizde eriskinlerin lipid profilleri ve glukoz toleranslar
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ile bebekken aldiklar1 AS miktar1 arasinda siki baglantilar bulunmustur (384). AS ile
beslenmenin daha aterojenik profile sahip oldugu ve HDL-C’nin daha diisiik
bulundugu gosterilmistir (385). Ilging olarak Reiser ve ark. (386) erken yasamda
yiiksek kolesterol ile beslenmenin daha sonraki donemde kolesterol ve lipoprotein
metabolizmasini regiile ederek koruyucu oldugunu 6ne siirmiislerdir.

Anne siitiiniin kolesterol icerigi FM’lere gore daha yiiksektir. Uauy ve ark.
(89) FM’lerin daha diisiik kolesterol icerdigini gostermislerdir. Buna paralel olarak
birkag¢ ¢aligmada AS ile beslenen bebeklerin serum TK ve LDL-C diizeylerinin daha
yiiksek, FM ile beslenenlerin ise HDL-C ve LDL-C diizeylerinin daha diisiik oldugu
gosterilmistir. Bu durumun FM’lerde yiiksek miktarda bulunan linoleik asite bagl
oldugu ileri siiriilmiistiir. Demmers ve ark. (96) dordiincii ayda AS ile beslenen
bebeklerde serum TK ve LDL-C diizeylerini FM ile beslenenlere gore daha yiiksek
bulmuslar ve bunu kolesterol sentezinin daha fazla olmasina baglamislardir. Ancak
18. ayda plazma lipid profilleri ve kolesterol sentez orami arasinda bu farkliligin
kayboldugunu gostermislerdir. Biz de calismamizda ilk degerlendirme sirasinda AS
ile beslenen bebeklerin serum TG diizeylerini AS+FM grubundan 6nemli derecede
diisiik, TK, LDL-C ve HDL-C diizeylerini benzer bulduk. Bebeklerden ikinci kez
kan almadigimiz i¢in uzun vadede AS ve FM alan bebeklerin plazma lipid profilleri
hakkinda yorum yapamadik.

AS’deki daha fazla olan yag miktar1 doyurucu bir sinyal olarak bebegin daha
fazla yemesine engel olmaktadir. Calismamizda ilk degerlendirmede AS grubunda
son siitte TG diizeylerinin 4.54 g/dlI’den, 5.53 g/dl’ye yiikseldigini, TK diizeylerinin
ise 0.14 g/dl’den 0.12 gr/dl'ye diistiigiinii gosterdik. Ik degerlendirmede AS ve
AS+FM grubu birlikte degerlendirildiginde ve AS grubunda son siit TG diizeyleri ile
bebeklerin VKi’leri arasinda negatif iliski saptadik, AS grubunda da benzer iliski
vardi ancak AS+FM grubunda bu iliski yoktu. Bu bir adaptasyon mekanizmasi
olarak ortaya ¢ikmus olabilir. Ikinci degerlendirmede ilk degerlendirmeye gore 6n siit
TG diizeylerinin (4.54 g/dl’den 2.24 g/dI’ye) ve TK diizeylerinin (0.14 g/dl’den 0.12
g/dl’ye) azaldigimi saptadik. Literatiirde de emzirmenin sonunda siitte TG igeriginin
artigint  gosterilmistir (12,13). Bu durumun doygunluk hissinin olusmasinda ve
bebegin memeyi birakmasinda rolii oldugu bilinmektedir. Ayrica ¢alismamizda AS

grubunda ilk degerlendirmede on siit-son siit ortalama TG miktar ile ortalama aG-
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HH arasinda ve ortalama TK ile ortalama tG-HH arasinda pozitif iliski bulmamiz G-
HH’nin TG ve TK diizeyleri ile iliskili oldugunu, yaglarin doygunlugun
hissedilmesinde rolii oldugunu desteklemektedir. Son siitte TK diizeylerinin
azaldigim gosteren bir ¢alismaya ise literatiirde rastlanmamistir. G-HH’nin HDL-C
ile tasindig1 bilinmektedir. Belki de son siitte G-HH diizeylerinin azalmas1t HDL-C
diizeylerinde de azalmaya yol agmakta ve buna bagh olarak son siitte TK diizeyleri
diismektedir. Ancak biz siitte HDL-C diizeylerini ¢alisamadigimiz i¢in bu konuda
yorum yapamiyoruz.

Calismamizda ilk degerlendirmede AS grubunda anne plazma aG-HH
diizeyleri ile anne serum LDL-C ve TK diizeyleri arasinda pozitif iliski saptandi.
Plazma tG-HH diizeyleri ile serum lipidleri arasinda herhangi bir iliski gosterilemedi.
FM grubunda ise sadece plazma aG-HH diizeyleri ile serum TK diizeyleri arasinda
negatif iliski saptandi. Shiotani ve ark. (387) plazma G-HH ile LDL-C arasinda
negatif iliski oldugunu gostermiglerdir. Cocuk ve adolesanlarda G-HH ile TG
arasinda negatif, HDL-C arasinda pozitif iliski gosteren c¢aligmalarin yani sira
yaslilarda yapilan bir ¢calismada serum lipidleri ile G-HH arasinda bir iliski olmadigi
gosterilmistir (388,389).

Bebeklerin beslenme ile aldiklar1 protein miktari ile ileri donemdeki VKI’leri
ve yag dagilimlarn arasinda pozitif iliski saptanmistir. Bu bulgu erken c¢ocukluk
doneminde alinan yiiksek proteinli besinlerin obezite riskini arttirdigi goriisiinii
desteklemektedir (68,69). Bilindigi gibi FM’lerin igerigindeki protein miktar1 AS’ye
gore daha yiiksektir. Bu da FM ile beslenen bebeklerin ileride obez bireyler olmalari
ihtimalini akla getirmektedir. Bazi1 c¢alismalarda FM ile beslenen bebeklerin
beslenme sonrasinda AS alanlara gore cok abartili insiilin cevabr verdikleri
gosterilmistir ve FM ile beslenenlerde yiiksek insiilin diizeylerinin FM’lerin daha
fazla protein icermesi ile iligkili oldugunu ileri stirmiislerdir (76,353,390,391). Bagka
bir calismada FM ile beslenen bebeklerin daha ¢ok kalori aldigir buna bagl olarak
artan insiilin seviyesi sonucunda lipogenezisin arttig1 ve bu bebeklerin daha kilolu
olduklar ileri siiriilmiistiir (391). Lonnerdal ve ark. (369) yaptiklari calismada,
birinci ayda AS alan bebeklerde, dordiincii ve altinci aylarda ise FM alan bebeklerde
serum insiilin diizeylerini yiiksek bulmuslardir. Ong ve ark. (198) ise AS ve FM ile

beslenen bebeklerin serum insiilin diizeyinde fark saptamamaislardir.
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Calismamizda FM grubunda ilk degerlendirmede istatistiksel anlamli
olmamakla birlikte total protein, albumin ve insiilin miktarlarim daha yiiksek
saptadik. FM grubunda total protein diizeyinin daha yiiksek olmas1 FM ile daha fazla
protein alimina baglandi. AS grubu bebeklerinde total protein ve albumin diizeyleri
ile tG-HH diizeyleri arasinda pozitif, AS+FM grubunda ise total protein ve albumin
diizeyleri ile aG-HH diizeyleri arasinda pozitif iliski saptadik. Bu bulgu bize G-HH
ile kan proteinleri arasinda iliski oldugunu diisiindiirmektedir. FM grubu ve AS+FM
grubu bebeklerde serum insiilin diizeylerini AS grubuna gore yaklasik iki kat yiiksek
bulmamiz bize AS disinda farkli bir besine gecildiginde insiilin direncinin gelismeye
basladigin1 diisiindiirmektedir. AS+FM grubunda TG diizeyinin AS grubundan
onemli derecede yiiksek bulunmasi da insiilin yiiksekligine TG yiiksekliginin katkisi
oldugunu diisiindiirmektedir.

AS’de sindirim enzimleri ile parcalanmadan emilebilen ve bebegin ihtiyacina
gore miktarlar artip azalabilen bir¢cok biyoaktif hormon bulunmaktadir (5). AS’nin
besin ve hormon igeriginin kan G-HH ve leptin iizerine etkin oldugunu gosteren ¢ok
sayida calisma bulunmaktadir.

Yiiksek yagli diyet ile beslenen ratlarda siitteki yag ve leptin diizeyleri
artmaktadir (392). Fizyolojik miktarlardaki oral esansiyel aminoasitler veya
proteinler G-HH diizeyinde degisiklik yapmamaktadir (393).

Obez kopeklerde yapilan bir ¢calismada yiiksek proteinli, diisiik kalorili diyet
sonrasinda plazma G-HH diizeyleri azalirken serum leptin, TK ve TG diizeylerinin
artigr saptanmistir (394). AS igerigindeki yag miktar1 FM’lere gore biraz daha
yiiksek, protein miktar1 ise daha diisiiktiir. Calismalarda yiiksek yagh diyetin G-HH
diizeyini inhibe ettigi, diisiik proteinli diyetin ise G-HH diizeylerini arttirdig
gosterilmistir (394,395). Biz de ¢alismamizda AS ile beslenen bebeklerin plazma G-
HH diizeylerini FM ile beslenen bebeklerden yiiksek saptadik. Bu da bize G-HH
diizeyinde yaglardan ziyade diyetteki diisiik protein diizeyinin daha etkili oldugunu
disiindiirmektedir. Ayrica AS icerigindeki yagin daha fazla olmasi nedeni ile bu
bebeklerin tokluktaki G-HH miktarmin daha c¢ok diistiigii ve bu bebeklerin
doydugunu daha iyi hissettigi diisiiniilebilir. Beck ve ark. (395) ozellikle yaglarin

diger makroniitrientlere gore G-HH’yi daha giiclii baskiladigimi gostermislerdir. Biz
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de calismamizda son siitte TG seviyesinin arttigini G-HH seviyesinin azaldigini
gosterdik. Bu azalmaya siitteki TG seviyesinin artmasi yol agiyor olabilir.

Kierson ve ark. (336) tam siitteki tG-HH miktarin1 yag1 alinms siitten anlaml
Olctide yiiksek buldular. Ayrica tam siitteki tG-HH diizeyleri ile siitteki yag
miktarmin pozitif iligkili oldugunu gosterdiler. Ancak bu arastirmacilar siitteki yag
miktarin1 krematokrit yontemle tahmini olarak Slgmiigler ve 6n siit-son siit ayrimi
yapmamislardir. Biz ise G-HH miktarin1 yagi alinmig 6n siit ve son siitte ¢alistik.
Calismamizda sadece AS grubunda on siit-son siit ortalama aG-HH diizeyleri ile TG
diizeyleri arasinda pozitif iliski saptadik (p<0.05). Bu bulgu G-HH’nin yaglar ile
iliskili oldugunu gostermektedir.

Eriskinlerde yapilan bir caligmada enteral beslenme sonrasinda kan G-HH
diizeylerinin %20-30 oraninda azaldigi, IV glukoz ile insiilinin beraber verilmesiyle
normoglisemi saglandigi halde G-HH diizeylerinde degisiklik olmadig1 saptanmis ve
G-HH’nin metabolik degisikliklerden ¢ok, lokal gastrik degisikliklerden etkilendigi
digiiniilmiistir (396). Farkli olarak bircok hayvan ve insan calismasinda glukoz
infiizyonu sonrasi G-HH diizeylerinin azaldig1r gosterilmistir (115). Eriskinlerde
yapilan bazi calismalarda serum glukoz ile G-HH arasinda iligki bulunamamasi yani
sira, bu iligkinin hayatin ilk yilinda olmadigini ileri siiren calismalar da vardir (115).
Pankreas da G-HH sentezleyen bir organdir. G-HH ve insiilin arasindaki iliskiyi
arastiran caligmalarin sonuglart farklidir. Fizyolojik diizeydeki degisiklikler ile
farmakolojik ve patolojik durumlardaki etkilesimler aym degildir. Bazi
aragtirmalarda pozitif iligski gosterilmisken, bazilarinda negatif, bazilarinda ise higbir
iliski gosterilememistir (115). Date ve ark. (117) ratlarda G-HH’nin ancak yiiksek
serum glukoz (=150 mg/dl) seviyesinde insiilin sekresyonunu arttirdigini
gostermislerdir. Biz de G-HH ile glukoz ve insiilin diizeyleri arasinda bir iliski
bulamadik. Bizim acken plazma G-HH ve serum insiilin diizeyine bakmis olmamiz
iliski bulamayisimizin nedeni olabilir.

Tip 2 DM’lilerde glukoz yiikselmesinden 10 dk. sonra insiilinin sabit oldugu
esnada G-HH diizeyinin diisiik oldugunun gosterilmesi ile bu etkinin insiilinden
bagimsiz oldugu diisiindiirmektedir (270). Obez ¢ocuk ve adolesanlarda yapilan bir

calisgmada da G-HH ile glukoz diizeyi arasinda bir iliski gosterilememistir. Ancak
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insiilin direnci ve yiiksek PAI-1’in arasindaki pozitif iligkinin giinlik tG-HH
sekresyonunu etkiledigi ileri siiriilmiistiir (160).

Kilolu kisilerde yapilan bir calismada akut enerji aliminda esit miktarda
laktoz, kazein ve whey proteinin, glukoza gore G-HH’yi daha c¢ok azalttigi
gosterilmistir (397). AS’de glukoza gore daha yiiksek diizeyde bulunan laktoz ve
proteinlerin bebegin kan G-HH diizeyinde daha belirgin diismeye neden oldugunu ve
bu bebeklerin enerji alimin1 daha iyi kontrol ettigini diisiindiirebilir.

Karbohidrat, sukroz veya glukoz infiizyonunun leptin seviyesini arttirdigi
daha Onceki calismalarda gosterilmistir (398). Ayrica leptin/sOB-R oraninin
karbohidratlardan alinan enerji ile pozitif, yagdan alinan enerji ile negatif iligkili
oldugu gosterilmistir (377). FM ile beslenen bebeklerin de daha cok karbohidrat
aldig1 ve daha obez oldugu bilinmektedir. Belki daha ileri donemde FM alanlarda
leptin direnci gelisiyor olabilir. Bir¢cok calismada AS ile beslenen bebeklerin serum
leptin seviyesinin FM ile beslenenlere gore yiiksek oldugu, bdylece bu bebeklerin
daha az yedigi diistiniilebilir (348,353,369,370). Calismamizda AS ile beslenen
bebeklerde istatistiksel énemli olmasa da serum leptin ve lipid diizeylerini FM ile
beslenenlere gore yiiksek saptadik. Bunda AS’nin icerigindeki yagin FM’lere gore
daha fazla bulunmasinin katkis1 oldugu diisiiniilebilir. FM ile beslenen bebeklerin AS
ile beslenen bebeklere gore daha istahli olmalarinda goreceli olarak serum leptin
diizeyinin daha diisiik olmasimnin katkasi olabilir.

[k degerlendirmede AS ve AS+FM grubu birlikte degerlendirildiginde on siit
leptin diizeyleri ile 6n siit TK diizeyleri arasinda negatif iliski bulmamiza ragmen TG
diizeyleri ile bir iliski saptamadik. Ancak 6n siit leptin diizeyi ile bebek serum TG
diizeyleri arasinda negatif iliski bulduk. Houseknecht ve ark. (84)’da siit leptin
diizeyi ile siit TG diizeyleri arasinda iligki gdsterememislerdir.

Calismamizda AS ve AS+FM grubu birlikte degerlendirildiginde siit leptin
diizeyleri ile annenin serum leptin ve lipidleri arasinda bir iliski bulamadik. AS ve
AS+FM gruplarinda siit-son siit ortalama leptin diizeyleri ile anne serum HDL-C
diizeyleri arasinda negatif iliski, AS grubunda On siit-son siit ortalama leptin
diizeyleri ile anne serum TK ve HDL-C diizeyleri arasinda negatif iliski saptadik.
AS+FM grubunda herhangi bir iliski saptamadik. Ucar ve ark. (361) ise siit leptin

diizeyi ile annenin serum TK ve LDL-C diizeyleri arasinda negatif iliski saptamislar
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ancak serum HDL-C ve TG diizeyleri ile iligski saptamamislardir. Ayrica anne plazma
leptin diizeyleri ile serum TG arasinda negatif iliski saptamiglar ancak serum TK ve
LDL-C arasinda iliski bulamamislardir. Ayrica bebek plazma leptin diizeyleri ile
serum lidipleri arasinda da bir iliski saptamamislardir. Calismamizda tiim calisma
grubu bebek ve annelerinde serum leptin ve lipid diizeyleri arasinda bir iligki
bulamadik. Baz1 c¢alismalarda da serum leptin diizeyleri ile lipidler arasinda iliski
bulunamamustir (316,364).

Saglikl erigkinlerde yapilan bir ¢alismada serum glukoz ve insiilin seviyeleri
sabit oldugu esnada leptin diizeyinin azaldigi gosterilmis ayrica diisiik doz insiilin
infiizyonu sirasinda serum leptin diizeyinde degisiklik olmamustir, ancak serbest yag
asitleri azalmistir. Obez ve insiilin direnci olan kigilerde insiilin, leptin diizeyini
arttirmaktadir (399). Baz1 calismalarda insiilin ile leptin arasinda pozitif iligki oldugu
bazilarinda ise iliski olmadigi gosterilmistir (198,370). Bloom ve ark. (400) ise
saglikli kisilerde acglik serum insiilin ve leptin arasinda negatif iliski oldugunu
gostermislerdir.

Yemeklerden yaklasik 2-5 saat sonra leptinin arttigin1 gosteren calismalarin
yant sira, yemeklerden sonra leptin diizeyinin degismedigini gosteren bircok
calismada vardir (176,376,400,401). Bu yiizden glukoz metabolizmasinin leptin
tizerine direkt etkisi olmadigi diisiiniilebilir. Biz de insiilin, glukoz ve leptin arasinda
bir iliski gosteremedik. Calismamizda insiilin diizeyi istatistiksel onemli olmasa da
FM ile beslenenlerde AS ile beslenenlere gore daha yiiksekti. Ugar ve ark. (361) da
anne aglik plazma ve AS leptin diizeyi ile anne serum glukoz ve insiilin seviyesi
arasinda iliski saptamamuslardir. Calismamizda tiim c¢alisma grubu bebeklerinde
serum leptin diizeyi ile insiilin diizeyi arasinda iligki saptamadik. Bizim aclik insiilin
ve leptin diizeylerine bakmis olmamiz bu sonuca yol agmis olabilir.

Leptinin kesfinden yillar once Ounsed ve ark. (144) bebeklerdeki tokluk
derecesinin intrauterin olarak programlandigini, beslenmenin biiyiime iizerine olan
etkileri insiilin ve leptin iligkisinin bireyler arasindaki farkliligina ve serum leptin
diizeylerinin de bu degiskenler iizerindeki etkilerine bagli oldugunu bildirmislerdir.

Besinler, G-HH ve leptin disinda bilytimeyi direkt etkileyen bagka hormonlar
da bulunmaktadir. Bazi ¢alismalarda AS ile beslenenlerde, bazilarinda ise FM ile

beslenenlerde serum IGF-1 diizeyleri daha yiiksek bulunmustur (343,402).
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Calismamizda ilk iki ayda AS grubu bebeklerin daha fazla kilo aldigim1 ve serum
IGF-1 diizeylerini istatistiksel 6nemli olmasa da FM grubundan daha yiiksek
saptadik. Bu bulgu IGF-1’in VA iizerine etkili oldugunu gostermektedir. Ayrica AS
grubu annelerinin serum IGF-1 diizeylerini FM grubu annelerine gore daha diisiik
bulduk. Yis ve ark. (353) ise yaslar1 80-135 giin arasinda degisen saglikli term
bebeklerde FM grubunda IGF-1 diizeylerini AS grubuna gore yiiksek bulmuslardir.
Savino ve ark. (348) da ilk dort ayda FM ve AS alan bebekler arasinda antropometrik
Olctimler acisindan iki grup arasinda farklilik saptamamalarima ragmen FM ile
beslenen bebeklerde G-HH ve IGF-1 seviyesinin daha yiiksek, leptin seviyesinin
diisiik oldugunu gostermisler, AS’de bulunan G-HH, leptin, IGF-1 gibi hormonlarin
esas olarak hayatin ilk dort ayinda etkili oldugunu ileri siirmiislerdir. Bir calismada,
AS ve FM ile beslenen bebekler arasinda IGF-1 arasinda farklilik saptanmamistir
(403). Savino ve ark.(151) serum IGF-1 ile VA, VKI ve CKK arasinda pozitif iliski
oldugunu gostermislerdir. Biiyiikayhan ve ark. (404) IGF-1 diizeyi ile dogum agirligi
arasinda negatif iliski saptamislardir. Calismamizda tiim ¢alisma grubu bebeklerinde
IGF-1 ile antropometri arasinda bir iliski saptamadik. IGFBP-3 diizeylerini gruplar
arasinda benzer bulduk. Ik degerlendirmede sadece AS grubundaki bebeklerde
serum IGFBP-3 diizeyleri ile bebeklerin OKC ve CKK arasinda pozitif iliski bulduk.
Calisma grubundaki tiim bebeklerde IGFBP-3 diizeyi ile CKK’lar arasinda pozitif,
AS grubunda OKC ve CKK’lar1 arasinda, FM grubunda ise VA’lan arasinda pozitif
iliski saptadik. Calismamizda ayrica emziren annelerin IGF-1 diizeylerinin
emzirmeyen annelerin IGF-1 diizeylerinden diisiik oldugunu gosterdik. Bu emziren
annelerin laktasyon peryodunda hizli kilo vermeleri ile iliskili olabilir.

Biiyiime hormonu, IGF-1 yapimim1 ve salgilanmasimi arttirmaktadir.
Dolagimdaki IGF-1 de BH salgilanmasinin fizyolojik bir diizenleyicisidir (291).
Hayvan c¢aligmalarinda BH tedavisinin yag dokusunda leptin ve IGF-1 diizeyini
arttirdi@i, BH tedavisi alanlarda leptin diizeyi ile yag dokusu IGF-1 arasinda giiclii
bir iligki oldugu gosterilmistir (402). Calismamizda ilk degerlendirmede tiim ¢alisma
grubu bebeklerinde serum leptin diizeyleri ile BH ve insiilin diizeyleri arasinda iliski
gosteremedik, ancak serum BH ve IGF-1 diizeyleri arasinda pozitif iliski gosterdik.
Bunun da bebeklerin biiylime déneminde olmasindan kaynaklandigimi diisiindiik.

Ayrica serum BH ile plazma aG-HH arasinda negatif iliski saptadik. AS+FM
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grubunda ise serum IGF-1 diizeyleri ile leptin diizeyleri arasinda negatif iliski
gosterdik. Petridou ve ark. (202) calismalarinda kiz bebeklerde serum IGF-1 ve
leptin diizeyleri arasinda pozitif iliski gostermislerdir.

Hayvanlarda ve saglikli insanlarda yapilan caligmalarda G-HH’nin BH
sentezini doza bagiml olarak uyardigi gosterilmistir (112,159). Pirazzoli ve ark.
(405) ise BH ile tG-HH arasinda iliski gosterememislerdir. Benzer sekilde biz de BH
ile tG-HH arasinda iliski saptamadik. Biiyiime hormonu eksik olan ve olmayan
fareler arasinda G-HH verilmesi ile kilo aliminda farklilik saptanmamistir (165). Bu
bulgular dikkate alindiginda G-HH ile BH arasindaki iliskinin heniiz tam olarak
anlagilamadig diisiiniilebilir.

Calismamizda kiz ve erkek bebeklerde G-HH, BH ve leptin diizeylerini
benzer bulduk. Savino ve ark. (348) da G-HH ve IGF-1 diizeyleri arasinda cinsiyetler
arasinda farklilik saptamamislardir. Cocukluk déneminde serum IGFBP-3 diizeyi,
kizlarda erkeklere gore daha fazla oldugu, bazi caligmalarda ise cinsiyetin IGF-1
diizeyini etkilemedigi gosterilmistir (406). Biz de calismamizda IGF-1 diizeyini
kizlarda anlamli derecede yiiksek bulduk. IGFBP-3 diizeyini istatistiksel onemli
olmamakla birlikte kizlarda daha yiiksek saptadik. Labenthal ve ark. (407)
peripubertal donemde erkek c¢ocuklarda BH stimulasyonu igin testosteron
verdiklerinde, G-HH seviyesinde azalmaya bagh olarak IGF-1’in arttigini, ve
testosteronun G-HH seviyesinde artig yaptigin1 gostermisler ve seks steroidlerinin G-
HH sekresyonunu etkiledigini ileri siirmiislerdir. Calismamizda tiim calisma
grubunda bebeklerde plazma tG-HH ile serum IGF-1 diizeyleri arasinda iliski
gosteremedik. Ancak kizlar bebeklerde tG-HH ile IGF-1 arasinda pozitif iliski
saptadik. Yis ve ark. (353) ise G-HH ile IGF-1 arasinda bir iliski gosterememislerdir.

Dolasimdaki IGF’lerin %75-80’1 IGFBP-3 ile kompleks olusturmaktadir.
IGFBP-3’iin IGF-1 diizeylerini azalttig1 gosterilmistir (408). Fakat bazi calismalarda
IGBP-3’iin IGF-1’in diizeyini arttirdig, bagka bir calismada ise IGF-1 ve IGFBP-3
seviyesi arasinda iligki olmadig1 gosterilmistir (409).

Ghrelinin, BH ve insiilin aksindaki rolii degerlendirildiginde bazi1 ¢alismalar
sadece G-HH ile IGF-1 arasinda pozitif bir iliski bulunmustur ve bu iliskinin G-HH
ve IGF-1’in pulsatil olarak salinmasina bagli oldugu diisiiniilmiistiir (146,252). Bazi
calismalarda ise G-HH ile IGF-1 arasinda negatif iliski gosterilmistir (348). G-HH
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diizeyleri gibi IGF-1 diizeyleri de eriskin doneme yaklastikca azalmaktadir. Yasamin
erken donemlerinde IGF-1, BH’den bagimsiz olarak niitrisyonel durumdan
etkilenmekte ve ayrica [IUGG’de diizeyleri artmaktadir (292). Miiller ve ark. (277)
saglikli goniilliilerde G-HH, BH ve IGF-1 arasinda pozitif iliski gostermislerdir. G-
HH ic¢in en 6nemli belirleyicilerin IGF-1 ve IGFBP-1 oldugu gosterilmistir (149).
Biz de calisgmamizda tiim c¢alisma grubu bebeklerinde ve annelerinde IGF-1 ve
IGFBP-3 arasinda pozitif iliski saptadik. Cinsiyetler arasinda kiz bebeklerde IGF-1
ile IGFBP-3 arasinda bir iligki bulamazken, erkek bebeklerde pozitif iliski saptadik.

Calismalarda IGF-1’in yas ile arttig1 gosterilmis olsa da, son donem yapilan
calismalarda IGF-1 diizeylerinin dogumdan sonra ilk alt1 ay siiresince diistiigii daha
sonra yiikseldigi gosterilmistir (284,289). Biz de benzer olarak tiim calisma grubu
bebeklerinde serum IGF-1 diizeyleri ile yaslar1 arasinda negatif iliski bulduk ve G-
HH diizeylerindeki azalmayla iligkili oldugunu diisiindiik.

Calismamizin sonuglar1 FM ile beslenen bebeklerin AS ile beslenen bebeklere
gore daha fazla kilo aldigin1 gostermektedir. On siit ve son siit icerigindeki G-HH ve
leptinin degismesi, kan ve siitteki G-HH ve serum leptin diizeyleri ile bebeklerin
antropometrik Olciimleri arasinda pozitif iliskilerin bulunmasi, G-HH ve leptinin
enerji metabolizmas1 iizerine kisa ve uzun donemde etkileri oldugunu
gostermektedir. {1k ve ikinci degerlendirmede beslenme periyodu sonunda AS’de 6n
siitte yiiksek olan son siitte G-HH nin azalmasinin, leptin ve TG’nin ise artmasinin
AS alan bebeklerin otokontrol ile emmeyi birakmalarinda bu hormonlarin ve son
siitteki yag iceriginin 6nemli oldugunu gostermektedir. FM’lerin iceriginin beslenme
periyodu boyunca degismemesi bu bebeklerde otokontrolun yetersiz oldugunu
diisiindiirmektedir. Ayrica AS grubunda ikinci degerlendirmede ilk degerlendirmeye
gore siitteki G-HH, leptin ve TG’nin azalmasinin AS ile beslenen bebeklerin kilo
alim hizlarinin azalmasinda rolleri oldugunu diistindiirmektedir.

Ikinci degerlendirmede AS gubunda 6n siit leptin diizeyi azalirken, AS+FM
grubunda azalmamasi FM ile beslenen bebeklerin daha kilolu olmalarinda siitteki
leptinin 6nemli oldugunu gostermektedir. AS’deki G-HH, leptin ve yag diizeylerinin
bebegin biiylimesine paralel olarak azalmasina karsin FM iceriginin beslenme
periyodu boyunca ve zamanla degismemesinin bu bebeklerde otokontrolun

eksikligine neden oldugu diistiniilmiistiir.
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Anne siitii ile beslenen bebeklerin ilk aylardan sonra kilo alim hizlarinin
azalmasinmin fizyolojik oldugu bilinmeli, bebekler buna gore dogru biiyiime
egrilerinde izlenmelidir. Bebeklere alti aydan oOnce gereksiz FM veya bagka
besinlerin baslanmasinin onlenmesi ile bebekler AS’nin her tiirlii kazanglarindan
daha fazla yararlanabilecek, hayatin ileri doneminde gelisebilecek obezite ve
obezitenin eslik ettigi komplikasyonlardan korunacak ve mama giderlerinin azalmasi
saglanacaktir.

Calismalarda, enerji metabolizmas1 iizerine 6nemli etkileri olan G-HH ve
leptin ile ilgili farkli, ¢eliskili sonuglarin bulunmasi bu hormonlarin heniiz tam olarak
bilinmedigini, arastirmaya agik konular oldugunu gostermektedir. AS ve FM ile
beslenen bebeklerin bilyiime farkliligina etkin olan faktorlerin daha iyi anlasilmasi

icin daha kapsamli calismalara gereksinim oldugu diisiiniilmektedir.
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6. SONUCLAR

Nisan 2007-Ekim 2007 tarihleri arasinda Eskisehir Osmangazi Universitesi
Tip Fakiiltesi Pediatri Polikliniklerinde AS ve FM ile beslenen saglikli term
bebeklerde G-HH ve leptin diizeyleri ile anne siitiindeki G-HH, leptin ve yag
diizeylerinin bebeklerin biiylimesi iizerine etkilerini arastirdigimiz c¢alismamizda

asagidaki sonuglara varildi:

1. FM ile beslenen bebeklerin dogum agirligi AS ile beslenen bebeklere gore diigiik
idi (p<0.05).

2. 1k degerlendirilmede AS, FM ve AS+FM grubu bebekleri arasinda VA, boy, BC,
OKC, CKK ol¢iimlerinde fark saptanmadi. Ancak VKi’leri AS grubunda AS+FM
grubuna gore daha yiiksek idi (p<0.05).

3. ilk degerlendirmelerinde erkek bebeklerin BC’leri kiz bebeklere gére daha
yiiksek idi (p<0.01).

4. Bebeklerin ilk degerlendirmelerinde AS grubunda beslenme siiresi, toplam ve
gece beslenme sayis1 AS grubunda FM grubundan fazla idi (p<0.01). Ayrica AS
grubunda toplam digkilama sayis1 FM grubundan fazla idi (p<0.05).

5. Annelerin gebelikleri sirasinda aldiklar1 kilo ve ilk degerlendirilmelerindeki

VKi’leri arasinda fark saptanmadi (p>0.05).

6. Bebeklerin dogumdan ilk degerlendirmeye kadar kilo artis1 AS grubunda AS+FM
grubuna gore daha yiiksek (p<0.05), ilk degerlendirmeden ikinci degerlendirmeye
kadar kilo artisi ise istatistiksel 6nemli olmamakla birlikte FM grubunda AS+FM

grubuna gore yiiksek idi (p>0.05).

7. Bebeklerin ikinci degerlendirilmelerinde gruplar arasinda VA, boy, BC, OKC,
CKK, VKI ve dogumdan ikinci degerlendirmeye kadar kilo artimlar1 arasinda

fark saptanmadi (p>0.05).

8. Dogumdan ilk degerlendirmeye kadar olan siirede VA artist FM grubunda
AS+FM grubuna gore daha yiiksek bulundu (p<0.05).
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9. Dogumdan ikinci degerlendirmeye kadar olan siirede VA artis oramn FM
grubunda AS grubuna ve AS+FM grubuna gore yiiksek idi (sirasiyla p<0.01,
p<0.05).

10.1lk ve ikinci degerlendirmeler arasinda boyca uzama istatistiksel anlaml

olmamakla birlikte AS grubunda FM grubuna gore daha fazla idi (p>0.05).

11.1lk degerlendirmeden ikinci degerlendirmeye kadar gecen siirede VKi’deki artis
oran1 FM grubunda AS grubuna gére yiiksek bulundu (p<0.01).

12.Emziren annelerin ikinci degerlendirmede VKi’lerinin ilk degerlendirmeye gore

azaldig saptandi (p<0.05).

13.1lk degerlendirmede plazma tG-HH diizeyleri AS grubunda FM grubuna gore;
AS+FM grubunda ise AS grubuna gore daha yiiksek saptandi (sirasiyla p<0.05,
p<0.01). Serum TG diizeyleri AS grubunda AS+FM grubu bebeklerine gore daha
diisiik idi (p<0.01). Serum leptin diizeyleri ise AS grubunda yiiksek saptanmasina
karsin istatistiksel anlaml degildi (p>0.05).

14.1Ik degerlendirmede istatistiksel ©nemli olmamakla birlikte serum insiilin
diizeyleri FM grubunda AS grubuna gore, IGF-1 diizeyleri ise AS grubunda FM
grubuna gore yiiksek bulundu (p>0.05).

15.11k degerlendirmede AS grubu annelerinde t/aG-HH, serum leptin, IGF-1,
IGFBP-3 diizeyleri FM grubuna gore daha diisiik, serum TK diizeyleri daha
yiiksek saptandi (t/aG-HH, serum leptin, IGFBP-3 ve TK icin p<0.05, IGF-1 i¢in
p<0.001).

16.11k degerlendirmede erkek bebeklerin serum IGF-1 diizeyleri kiz bebeklere gore
yiiksek bulundu (p<0.01).

17. Tiim ¢alisma grubundaki bebeklerin ilk degerlendirmede t/aG-HH oranlan ile
dogumdan itibaren ikinci degerlendirmeye kadar aldiklart kilo arasinda pozitif

iliski oldugu goriildii (p<0.05).

18.Tim calisma grubundaki bebeklerin ilk degerlendirmede plazma tG-HH
diizeyleri ile yaslar arasinda herhangi bir iliski saptanmadi (p>0.05 ). AS+FM
grubunda aG-HH ile yaslan arasinda pozitif iliski saptandi (p<0.01). Bebeklerin
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leptin diizeyleri ile gebelik haftalar1 arasinda ve IGF-1 diizeyleri ile yas arasinda

negatif iliski saptandi (p<0.01).

19. ilk degerlendirmede AS grubu bebeklerinin plazma tG-HH diizeyleri ile OKC ve
CKK’lar arasinda, t/aG-HH oranlar1 ile BC ve OKC’leri arasinda ve serum leptin

diizeyleri ile VKI’leri arasinda pozitif iliski bulundu (p<0.05).

20. 1k degerlendirmede FM grubu bebeklerinin plazma tG-HH diizeyleri ile BC’leri
arasinda pozitif iligki saptandi (p<0.05).

21.1lk degerlendirmede AS grubu ve FM grubu bebeklerde plazma aG-HH diizeyleri
ile dogum kilolari, BC ve OKC’leri arasinda ve serum leptin diizeyi ile dogum

agirhigi arasinda pozitif iligski bulundu ( p<0.05).

22.1lk degerlendirmedeki tiim calisma grubundaki bebeklerde plazma t/aGH-H
oranlar ile VA’lart ve boylart arasinda, serum leptin diizeyleri ile CKK’leri
arasinda pozitif iliski saptandi (p<0.05). AS grubu bebeklerinde serum leptin
diizeyleri ile VKI’leri ve CKK’leri arasinda, AS+FM grubunda serum leptin
diizeyleri ile BC’leri arasinda, FM grubunda plazma tG-HH diizeyleri ile VA’lar
arasinda pozitif iliski bulundu (p<0.05).

23.1lk degerlendirmede tiim calisma grubundaki bebeklerin beslenme siireleri ile

plazma tG-HH diizeyleri arasinda pozitif iliski bulundu (p<0.01).

24.11k degerlendirmede tiim caligma grubundaki bebeklerin plazma aG-HH ile serum
BH diizeyleri arasinda negatif (p<0.05), serum IGF-1 diizeyleri ile IGFBP-3, BH

ve insiilin diizeyleri arasinda pozitif iliski saptand1 (p<0.01 ve p<0.05).

25.11k degerlendirmede tiim calisma grubundaki kiz bebeklerde plazma tG-HH
diizeyleri ile serum IGF-1 diizeyleri arasinda, erkek bebeklerde serum BH
diizeyleri ile serum IGF-1 diizeyleri arasinda ve serum IGF-1 diizeyleri ile serum

IGFBP-3 diizeyleri arasinda pozitif iliski saptandi (p<0.05).

26.11k degerlendirmede AS grubu bebeklerinde plazma tG-HH diizeyleri ile serum
total protein ve albiimin diizeyleri arasinda pozitif iliski saptandi (sirasiyla

p<0.01, p<0.05).

27.11k degerlendirmede FM grubu bebeklerinde plazma tG-HH ile IGF-1 diizeyleri
arasinda pozitif iligki bulundu (p<0.05).
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28.1lk degerlendirmede AS+FM grubu bebeklerde plazma tG-HH diizeyleri ile
serum total protein ve albiimin diizeyleri arasinda negatif iliski (sirasiyla p<0.01,
p<0.05) saptanirken aG-HH diizeyleri ile total protein ve albumin diizeyleri

arasinda pozitif iliski saptandi (p<0.01).

29. i1k degerlendirmede AS+FM grubunda serum leptin diizeyleri ile IGF-1 diizeyleri
arasinda negatif iliski saptand1 (p<0.05).

30.1lk degerlendirmede tiim ¢alisma grubunda ve her ii¢ grupta bebek ve annelerin

serum leptin diizeyleri ile lipidleri arasinda iliski bulunmadi.

31.ilk degerlendirmede AS+FM grubu annelerinin serum leptin diizeyleri ile

VKI’leri arasinda pozitif iliski saptandi.

32.1lk degerlendirmede AS ve AS+FM grubu birlikte degerlendirildiginde on siit
total ve aktif G-HH diizeyleri anne plazma total ve aktif G-HH diizeylerinden
diisiik saptandi (AS grubu total ve aktif G-HH i¢in p<0.001; AS+FM grubu tG-
HH i¢in: p<0.01, aG-HH icin: p<0.001). AS grubu ve AS+FM gruplarinda siit

leptin diizeyleri de anne serum leptin diizeylerinden diisiik saptand1 (p<0.001).

33.1lk degerlendirmede AS grubunda tG-HH, aG-HH ve TK diizeylerinin 6n siitte
son siitten, TG diizeylerinin ise son siitte 6n siitten daha yiliksek oldugu saptandi
(p<0.001). Son siitteki leptin diizeyleri de istatistiksel anlaml1 olmasa da 6n siite
gore daha yiiksek saptandi (p>0.05). AS+FM grubunda da 6n siitte tG-HH, aG-
HH ve TK diizeyleri son siitten daha yiiksek saptandi (p<0.001). Son siitteki
leptin ve TG diizeyleri 6n siitten daha yiiksek bulundu (p<0.001).

34.11k degerlendirmede AS ve AS+FM grubu birlikte degerlendirildiginde siit leptin
diizeyleri ile bebeklerin VKI’leri arasinda pozitif (p<0.01), son siit tG-HH ve 6n
slit-son siit ortalama tG-HH diizeyleri ile BC’leri arasinda pozitif iliski saptandi

(p<0.05).

35.11k degerlendirmede AS grubunda son siit aG-HH diizeyleri ile CKK’leri arasinda
negatif (p<0.05), AS+FM grubunda ise son siit tG-HH diizeyleri ile VA’larn,
BC’leri ve OKC’leri arasinda pozitif (sirasiyla p<0.01, p<0.05) ve 6n siit-son siit
ortalama tG-HH diizeyleri ile BC’leri arasinda ve 6n siit-son siit ortalama leptin

diizeyleri ile CKK’leri arasinda pozitif iliski saptand1 (p<0.05).
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36. 11k degerlendirmedeki n siit, son siit ve 6n siit-son siit ortalama hormon degerleri
ile bebeklerin ikinci degerlendirmedeki antropometrik Olgiimlerin iliskisi
incelendiginde; AS ve AS+FM grubu birlikte degerlendirildiginde on siit tG-HH
diizeyleri ile bebeklerin CKK’leri arasinda negatif iliski saptandi (p<0.05). On siit
aG-HH diizeyleri ve son siit aG-HH diizeyleri ile OKC’leri arasinda pozitif iliski
saptandi (p<0.05). Son siit ve 6n siit-son siit ortalama tG-HH diizeyleri ile BC’leri

arasinda pozitif iligki saptandi (p<0.05).

37.11k degerlendirmede AS grubunda son siit tG-HH diizeyleri ile BC’leri arasinda
pozitif, CKK’leri arasinda negatif iliski saptandi (p<0.05). AS+FM grubunda ise
on siit aG-HH diizeyleri ile VKI’leri arasinda ve 6n siit-son siit ortalama tG-HH

diizeyleri ile BC’leri arasinda pozitif iliski saptand1 (p<0.05).

38.1lk degerlendirmede AS ve AS+FM grubu birlikte degerlendirildiginde son siit
TG diizeyleri ile bebeklerin VKi’leri arasinda negatif iliski saptand (p<0.05). AS
grubunda da benzer iliski saptandi (p<0.05). AS+FM grubunda bu iliski

saptanmadi.

39.1lk degerlendirmede AS ve AS+FM birlikte degerlendirildiginde sadece son siit
leptin diizeyleri ile annelerin VKi’leri arasinda pozitif iliski ve AS grubunda son
siit leptin diizeyleri ile annelerin VKI'leri arasinda pozitif iliski saptandi

(p<0.05.).

40.11k degerlendirmede AS grubundaki siitlerde 6n siit-son siit ortalama hormon ve
lipid diizeylerinin birbiriyle iliskisine bakildiginda tG-HH diizeyleri ile TK
diizeyleri arasinda ve aG-HH diizeyleri ile TG diizeyleri arasinda pozitif iliski
saptandi (p<0.05). AS+FM grubundaki siitlerde ise sadece TG diizeyleri ile TK
diizeyleri arasinda pozitif iliski saptand1 ( p<0.05).

41.11k degerlendirmede AS ve AS+FM gruplar1 birlikte degerlendirildiginde 6n
siitlerdeki leptin ile tG-HH ve TK diizeyleri arasinda negatif iliski saptandi
(swrasiyla p<0.05, p<0.01). AS grubunda tG-HH ile leptin diizeyleri arasinda
negatif iliski ve aG-HH ile TG diizeyleri arasinda pozitif iliski saptandi (p<0.05).

42.11k degerlendirmede AS grubunda son siitlerdeki aG-HH ile TG diizeyleri
arasinda pozitif iliski saptandi (p<0.05).
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43.11k degerlendirmede AS ve AS+FM grubu birlikte degerlendirildiginde on siit-son
siit tG-HH azalma miktar1 ile 6n siit tG-HH diizeyleri arasinda pozitif, 6n siit
leptin diizeyleri ile negatif iliski saptandi (sirasiyla p<0.001, p<0.05). AS
grubunda 6n siit-son siit tG-HH azalma miktar ile 6n siit leptin diizeyleri arasinda
negatif, AS+FM grubunda on siit son siit tG-HH miktar1 ile tGH-H diizeyleri
arasinda pozitif iliski saptandi (p<0.05).

44.11k degerlendirmede AS ve AS+FM grubu birlikte degerlendirildiginde on siit-son
siit tG-HH azalma miktari ile son siit tGH-H ve TK diizeyleri arasinda pozitif, AS

grubunda da TK diizeyleri arasinda pozitif iligki saptandi1 (p<0.001).

45.11k degerlendirmede AS ve AS+FM grubu birlikte degerlendirildiginde
bebeklerin serum TG diizeyleri ile 6n siit leptin ve TK diizeyleri arasinda negatif
iligki saptandi (p<0.05). AS grubunda serum TK diizeyleri ile 6n siit tG-HH
diizeyleri arasinda negatif iliski mevcut idi (p<0.05). AS+FM grubunda ise
plazma tG-HH diizeyleri ile 6n siit aG-HH diizeyleri arasinda pozitif iliski
(p<0.01) ve plazma aG-HH diizeyleri ile 6n siit leptin diizeyleri arasinda negatif

iligki saptandi (p<0.05).

46.11k degerlendirmede AS grubu ve AS+FM grubu birlikte degerlendirildiginde AS

leptin diizeyleri ile annenin serum leptin diizeyleri arasinda iligki saptanmadi.

47. 1k degerlendirmede AS ve AS+FM gruplarinda on siit-son siit ortalama leptin
diizeyleri ile anne serum HDL-C diizeyleri arasinda negatif iliski saptandi
(p<0.01). AS grubunda 6n siit-son siit ortalama leptin diizeyleri ile anne serum
TK ve HDL-C diizeyleri arasinda negatif iliski saptandi (sirasiyla p<0.05,
p<0.001). AS+FM grubunda herhangi bir iligki saptanmadi.

48.11k degerlendirmede AS ve AS+FM grubu ve AS grubu annelerinde serum TK

diizeyleri ile on siit TK diizeyleri arasinda negatif iligski saptandi (p<0.05).

49. ikinci degerlendirmede AS ve AS+FM grubu birlikte degerlendirildiginde; 6n siit
tG-HH, aG-HH ve TK diizeylerinin son siitten daha yiiksek oldugu saptandi
(p<0.001). Son siit leptin diizeyleri istatistiksel anlamli olmasa da 6n siitten daha
yiiksek saptandi (p>0.05). Son siit TG diizeyleri ise On siitten daha yiiksek
saptandi (p<0.001).
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50. ikinci degerlendirmede 6n, son ve 6n siit-son siit ortalama hormon diizeyleri ile
bebeklerin ikinci degerlendirmedeki antropometrik Ol¢timleri arasindaki iliski
degerlendirildiginde; AS grubunda son siit ve ortalama tG-HH diizeyleri ile bebek
boylar arasinda negatif iliski saptandi (p<0.05). AS+FM grubunda son siit tG-
HH diizeyleri ile BC’leri arasinda negatif iliski saptandi (p<0.01)

51.ikinci degerlendirmede ilk degerlendirmeye gore ©n siit hormon ve lipid
diizeyleri karsilastinldiginda; AS grubunda tG-HH, leptin, TG ve TK.
diizeylerinin azaldigi (tG-HH ve TK i¢in: p<0.01, leptin icin: p<0.05, TG igin:
p<0.001), aG-HH diizeylerinin ise arttig1 bulundu (p<0.001).

52.1kinci degerlendirmede ilk degerlendirmeye gore AS+FM grubunda on siit tG-
HH, TK ve TG diizeylerinin azaldig1r saptandi (p<0.01). aG-HH diizeylerinin
istatistiksel Onemli olmasa da arttifi, leptin diizeylerinin ise degismedigi

gosterildi (p>0.05).
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