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OZET

ILK GUN KOLOSTRUMUNDA IMMUNGLOBULIN A, IMMUNGLOBULIN M
DUZEYLERI VE OKSIDATIF KAPASITELERIN ANNENIN YASI, DOGUM
SAYISI, BEBEK CINSIYETI ILE ILISKiSININ ARASTIRILMASI

Davut Sinan KAPLAN
Doktora Tezi, Fizyoloji Anabilim Dali
Tez Damsmani: Prof. Dr. Cahit BAGCI
Eyliil 2013, 79 sayfa

Kolostrum, yapisinda bulunan immiinglobulinler, antioksidanlar ve diger ¢ok sayidaki
savunma elemanlarini konsantre sekilde bulunduran bebekler igin ilk savunmada gérev
alan yasam destekleyici bir sividir.

Bu calismada laktasyonun ilk giinii, sabah 10:00-12:00 saatleri arasinda annelerden
alinan kolostrumda TAK, TOK, OSI, IgA ve igM diizeylerini belirlemeyi, ayrica tiim
bu parametrelerin anne dogum sayisi, anne dogum yast ve bebek cinsiyeti ile iliskili
olup olmadiginin arastirilmast amaglanmistir.

Calisma, toplam 90 anneden alinan kolostrum ornekleri santrifiij asamalarindan
gecirilerek pellet ve yag tabakasi ayrildiktan sonra kolostrum serumu haline gelen
orneklerde gerceklestirilmistir. Kolostrum TAK, TOK ve OSI degerleri, otomatik bir
analizorde, IgA ve IgM dl¢iimleri ise tam otomatik nefelometre lgiilmiistiir.

Bu calismadan elde edilen verilerle laktasyonun ilk 24 saatinde meme bezlerinden
salgilanan kolostrum &rneklerinde TAK, TOK, OSI degerleri ve bu degerlerin anne
dogum sayis1, anne dogum yas1 ve bebek cinsiyeti ile iliskisi, ayrica kolostrum IgA ve
IgM degerlerinin bebek cinsiyetine gore degisiklik gosterebilecegi ilk kez tanimlanmis
oldu. Yapilan olgimlerde kolostrum TAK seviyesi, anne dogum sayisi, anne dogum
yas1 ve bebek cinsiyeti ile anlamli bir degisiklik gdstermezken, TOK ve OSI degerleri
18-30 yasinda dogum yapan annelerde, 30 yasindan sonra dogum yapanlara gore
anlamli sekilde daha diisiik bir seviyede bulundu. Kolostrum IgA ve igM degerleri
primipar annelerde multipar annelere oranla anlamli sekilde daha yiiksek bulunurken,
anne yasi ile herhangi bir degisiklik goriilmedi. Ayrica kiz bebeklerin emzirildigi
kolostrumda erkek bebeklere oranla anlamli sekilde yiiksek IgA ve IgM degerleri elde
edildi.

Anahtar Kelimeler: Anne siitii, immiinglobulin, Kolostrum, Total oksidan, Total
antioksidan.



ABSTRACT

DETERMINATION OF COLOSTRUM IMMUNOGLOBULIN A,
IMMUNOGLOBULIN M CONCENTRATIONS AND OXIDATIVE CAPACITY,
EFFECT OF MATERNAL AGE, PARITY AND INFANT GENDER IN THE
FIRST DAY OF LACTATION.

Davut Sinan KAPLAN
Ph.D Thesis, Department of Physiology
Supervisor: Prof. Dr. Cahit BAGCI
September 2013, 79 page

Colostrum contains consantrated immunoglobulins, antioxidants and many other
immune components and it is a life supporting liquid for the first defense of neonates.
The aims of this study were to determine level of total antioxidant capacity (TAC), total
oxidant capacity (TOC), oxidative stress index (OSI), concentration of IgA and IgM in
the colostrum from mothers, which is taken in the first day of lactation and at times
between 10:00-12:00 a.m. It was also aimed if there is any relationship between all
these parameters and maternal age, maternal parity and infant gender.

The analysis was performed in serum samples of colostrum, which were collected from
90 mothers. Values of TAC, TOC and OSI were measured using an automatic analyzer
with Kits. IgA and IgM measurements were performed using commercially available
IgA and IgM kits by fully automated nephelometry.

With data obtained from this study, relationship between levels of TAC, TOC, OSI in
the first 24 hours of lactation and maternal age, parity and infant gender and also
concantrations of IgA and IgM could change dependency on the gender of the infant
have for the first time been documented. But, mothers of 18 to 30 years old ages have
significantly lower colostrum TOC and OSI level compared with the mother of older
than 30 years old age. IgA and IgM values of primiparous mother’s colostrum
significantly higher than those in multiparous mothers, while there were no correlation
between the age of the mother and concentration of IgA and IgM. Also significantly
higher colostrum IgA, and IgM values were obtained in the female infants fed colostrum
than male’s fed.

Keywords: Breast milk, Colostrum, Immunoglobulin, Total oxidant, Total antioxidant.



1. GIRIS VE AMAC

Anne siitii, bebek beslenmesinde altin standart olarak kabul edilir. Ciinkii optimal
bliylime ve gelisme ancak anne siitii alarak miimkiindiir. Anne siitii, besinleri bebege
aktarabilir, biyokimyasal sistemleri etkileyebilir, immiiniteyi gli¢lendirebilir ve pek ¢ok
patojeni yok edebilir. Bu nedenle zaman zaman “beyaz kan” olarak da adlandirilmistir.
Yeni laboratuar tekniklerinin gelismesiyle anne siitiindeki ¢esitli enzim, hormon, immiin
faktorler ve antioksidanlar lizerine pek ¢ok arastirma yapilmis ve sonug olarak, konuyla

ilgili ¢alisan pek ¢ok arastirmaci anne siitiiniin yasam destekleyici oldugunu sdylemistir.

Lipitlerin, proteinlerin ve niikleik asitlerin oksidasyon {irlinlerinin ortamda artmasi
oksidatif stresi yansitir. Oksidatif stresin derecesini, reaktif oksijen tiirlerinin (ROT)
oksidasyon giicii ile antioksidan savunma mekanizmalar1 arasindaki denge
belirlemektedir. Antioksidan savunmanin amaci; ROT’un neden olacagi olumsuz
etkilere karsi organizmayir korumaktir (1). Bebekler dogum esnasinda artan ROT
tiretimi nedeniyle oksidatif strese maruz kalmakta ve ayn1 zamanda E vitamini yada
glutatyon peroksidaz gibi antioksidanlarda da azalma ile kars1 karsiya kalmaktadirlar
(2). Kronik akciger hastaligi, nekrotizan enterokolit, prematiire retinopatisi ve
intraventrikiiler-periventrikiiller kanama gibi yenidoganda siklikla goriilebilen
bozukluklarin ¢ogunun antioksidan kapasite ve oksidatif stres arasindaki dengesizlik

nedeniyle olustugu diistiniilmektedir (3).

Immiinglobulin A (igA) kolostrumda en fazla bulunan antikordur. Dogum sonrasi
(postpartum) 4. haftaya kadar bir diisiis olsa da, énemli diizeyde IgA ilk yil boyunca
korunur ve hatta yasaminin ikinci yilinda bebek kismen emzirilirken bile siitte 6nemli
miktarda bulunmaktadir (4). Immiinglobulin A, annenin kisisel dzellikleriyle ve bebegin
dogum haftasiyla ilgili degisiklik gosterebilmektedir. Miadindan 6nce (< 37 hf.) dogum
yapan annelerin kolostrum ve siitlerinde, miadinda (37-42 hf.) dogum yapanlara oranla,

IgA’ nim da iginde bulundugu pek ¢ok savunma elemani daha fazla bulunmaktadir (5)

Annenin yas1 ile ilgili yapilan ¢alismalarda, IgA diizeyleri ve anne yas1 arasinda
herhangi bir iligki bulunmamistir (6, 7). Annenin dogum sayist ve immiinolojik
parametrelerin degerlendirildigi ¢aligmalarda tek dogum yapmis (primipar) annelerin,

coklu dogum yapanlara (multipar) oranla kolostrum veya olgun siitlerinde daha fazla
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IgA bulundugunu gosterirken (8, 9), bazilar1 ise dogum sayisi1 ve IgA arasinda bir iligki
bulamamislardir (6, 10). Yeni dogan, enfeksiyonlara karsi korunmada Immiinglobulin
M (igM) iiretme kapasitesine sahiptir. Bu nedenle kolostrumdaki igM oran1 emzirme
boyunca gitgide diisme egilimindedir (11). Immiinglobulin M, annenin kisisel
ozellikleriyle ve bebegin dogum haftasiyla ilgili IgA’ dan daha az degisiklik
gostermektedir. Miadindan 6nce dogum yapan annelerin kolostrum ve siitlerinde,
miadinda dogum yapanlara oranla, igM diizeylerinde bir fark bulunmamistir (6, 11).
IgA ile benzer sekilde, primipar annelerde igM diizeyi, multipar annelere oranla daha
yiksek bulunmustur (12). Powe C. E. ve arkadaslarmin 2010 yilinda Harvard
Universitesinde yaptiklari ¢alisma ile kiz ve erkek bebekler tarafindan tiiketilen siitlerde
baz1 farklar tespit edilmistir. Bu ¢alismaya gore erkek bebeklerin emzirildigi anne
stitiiniin enerji igerigi, kiz bebeklerin emzirildigi anne siitii enerji igeriginden %25
oraninda daha yiiksek bulunmustur (13). Rhesus maymunlarinda yapilmis ¢alismalarda
da erkek ve kiz yavrularin emzirildigi siitte kortizol ve kalsiyum miktarlarinin farkli
oldugu tespit edilmistir (14, 15). Ayrica ¢esitli hastaliklara yakalanma sikligi ve bebek

Oliimleri ile ilgili bebek cinsiyetinin rol oynadigini gosteren ¢ok sayida arastirma vardir.

Biz bu calisma ile laktasyonun ilk giinii, sabah 10:00-12:00 saatleri arasinda annelerden
alinan kolostrumda total antioksidan kapasite (TAK), total oksidan kapasite (TOK),
oksidatif stres indeksi (OSI), igA ve igM diizeylerini belirlemeyi, ayrica tim bu
parametrelerin anne dogum sayisi, anne dogum yas1 ve bebek cinsiyeti ile iligkili olup
olmadigini arastirmay1 amagladik. 24 saatlik kolostrum orneklerinde yapilacak olan
TAK, TOK, OSI ol¢iimleri literatiirde bir ilk olacaktir. Aym zamanda literatiirde
kolostrum IgA ve IgM diizeylerinin bebek cinsiyeti ile iliskisini gdsteren bir calismaya
rastlanmamistir. Kolostrum igeriginin laktasyonun ilk giiniinde bebek cinsiyeti, anne
dogum yas1 ve sayisi ile iliskili olup olmadigmin bilinmesi, ayrica ilk kez bazi
parametrelere bakiliyor olmasi laktasyon, gebelik ve yeni dogan fizyolojisinin ortaya

konmasi1 bakimindan 6nem arz etmektedir.



2. GENEL BIiLGILER

2. 1. Meme Anatomisi ve Fizyolojisi

Yapilan bu tez ¢alismasinin daha iyi anlasilabilmesi i¢in 6ncelikle meme anatomisini ve
siit tiretiminin fizyolojik basamaklarin1 bilmek 6nemlidir. Bununla birlikte siitiin yapisal
ozellikleri, emzirme ile ilgili temel bilgiler ve yeni doganin fizyolojisi hakkinda bilgi

sahibi olmak ayn1 sekilde 6nem arz eder.

Meme bezlerinin gelisimsel donglisii 4 ana fazda incelenmektedir. Bunlar; memelerin
biliylime ve gelisimi (Mamogenez), siit yapimi (Laktogenez), siit yapiminin devamliligi

(Galaktogenez) ve memelerin eski haline dondiigii involiisyon evreleridir (4).

2.1. 1. Mamogenez

Meme sistemi viicudumuzdaki diger organ sistemlerine benzemez. Diger organ
sistemlerinin hicbiri dogumdan ergenlige, gebelige ve laktasyona kadar ki siiregte

memede meydana gelen boyut, sekil ve fonksiyon degisikligini géstermezler (4).

Meme kelimesi koken olarak bebeklerin meme ararken ‘mamma’ sesini ¢ikararak

aglamasindan tiiretilmis olan Latince ‘mamae’ kelimesinden alir (4).

Embriyonik olarak meme gelisimi gebeligin 4. haftasinda aksillada iki paralel meme
izinin belirmesiyle baslar. Bu izler 5. haftada birer timsek seklini alir, 6.-7. haftalarda
hiicrelerin ventrolateral kisma yerlesmesiyle daha da kalinlagir ve gogiis duvart igine
dogru biytirler. 12. ve 16. haftalar arasinda bu 6zellesmis hiicreler, meme basi ve
areoladaki diiz kaslar1 farklilagtirirlar. Ayrica, bu siirecte epiteliyal hiicreler, meme igine
dogru tomurcuklanirlar daha sonra agag benzeri epiteliyal dallar1 ve en sonda alveolleri

oOlustururlar (16).

Plasental cinsiyet hormonlarinin fetal dolagima katilmasiyla epiteliyal dallardan kanal
olusumu uyarilir. Bu islem fetlis 32 haftalik oluncaya kadar devam eder. 32. haftadan

40. haftaya kadar olan donemde fetal meme bezleri orjinal boyutunun 4 kati kadar



biiyiir. Meme bag1 ve areola da biiyliyerek pigmentlenmeye baglar. Dogumdan sonra

yeni doganin memesinden kolostral bir siv1 salgilanabilir (17).

Cocukluk doneminde meme bezlerinin gelisimi genel biiylime ile smirlidir. Halbuki
ergenlik donemindeki kiz c¢ocuklarda &strojen, hipofizer faktorler ve muhtemelen
bliylime hormonu meme gelisiminde en 6nemli etkiyi olustururlar. Bu donemde, daha
sonradan olgun meme bezlerindeki alveolleri olusturacak olan epitelyal tomurcuklar ve
kiiglik kanalciklar olusmaktadir (17).

Meme gelisimi tam olarak memenin boyutlarinin ve meme bas1 pigmentasyonunun
arttig1 gebelik doneminde tamamlanir. Uterus disinda gebelikte ve laktasyonda bu kadar
dramatik degisiklikler gosteren bagka bir organ yoktur. Meme bezlerindeki yeni
tomurcuklanmalar yaklasik 35 yasina kadar devam eder. Ayrica, progesteron, prolaktin
ya da plasental laktojen memenin son donemdeki gelisimi ve degisimi i¢in gereklidir

(17).

2.1.2. Meme Yapisi

Olgun glandiiler bir meme dokusunun temel iiniteleri, kanalciklarin sonlarina yerlesmis
sekretuar asiner tinitelerden olusan alveollerdir. Alveoldeki her sekretuar hiicre kiimesi
miyoepitelyal hiicrelerle ¢evrilmistir. Bu kasilabilir kisimlar siitiin kanalciklar igerisine
gonderilmesini saglar. Kanallar gebeligin 32. haftasina kadar ektodermal katmanin i¢ine
dogru biiyliyerek kanalize olurlar. Daha sonra her kanalcik biiyiik kanallarin iglerine

dogru olacak sekilde komsulari ile birlesir (Sekil 1.) (18).
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Sekil 1. Meme yapisi ve alveoliin Anatomik goriiniimii (4).

Meme kanallari, meme basindan disa acgilmadan Once herhangi bir genisleme
gostermezler. Kontras opasifikasyon goriintiileri bunu dogrulamaktadir (19). Her meme
15-20 meme lobundan olugmakta ve her lob 10-100 arasinda alveol igermektedir.

Yapilan ¢alismalarda meme loblarinin birbirleriyle baglantili oldugu bulunmustur (20).

Meme loblarinin ¢evresinde kisiden kisiye farklilik gosteren kalin bir yag tabakasi
bulunur. Bazen bu yag tabakasi memenin yarisindan fazlasii olusturabilir. Yag

dokusunun miktar1 ne siit depolama kapasitesini, ne siit liretimini etkilememektedir

(21).

Her bir memenin ortalama agirligi 150-200 gramdir ve bu agirlik laktasyon sirasinda
400-500 grama ¢ikar. Laktasyon basladiktan sonra, 6 ve 9. aylar arasinda meme agirligt
hafifce diismeye baglar. Bu agirlik kaybinin meme yag dokusunun siit yapimi i¢in

mobilize olmasindan kaynaklandigi diisiiniilmektedir (22).



2.1.3. Gebelikte Meme Fizyolojisi

Gebelik esnasinda meme daha biiyiik bir hal alir, deri daha ince goriiliir ve toplar
damarlar daha belirgin hale gelir. Areolanin ¢api, erken gebelikte yaklasik 34 mm.
dogumdan sonra ise yaklasik 50 mm. artar (16).

Gebelikte serum hormonlari, meme biiylimesini uyarirlar. Meme basi biiylimesi serum
prolaktin seviyesiyle alakali iken areolar biiyiime, serum plasental laktojenle ilgilidir
(23). Ostrojen ve progesteron kendi spesifik etkilerini gebelik esnasinda gosterir.
Ostrojen kanal proliferasyonunu ve farklilasmasini uyarirken, progesteron meme
loblarinin, lobiillerin ve alveollerin boyutunu arttirir. ACTH ve biiyiime hormonu,

prolaktin ve progesteronla sinerjistik bir etki gostererek meme biiylimesini uyarir (23).

2.1.4. Siit Yapim (Laktogenez)

Gebelikten emzirmeye gecis donemi Laktogenez olarak isimlendirilir. Gebeligin ilk
yarisinda siit kanal aglar1 prolifere olur ve lobiil gelisimi daha da artar. Gebeligin 2.
yarisi boyunca sekretuar aktivite hizlanir ve alveoller, kolostrum fiiretimi sebebiyle
sismis haldedir (24). Gebeligin 16. haftasindan sonra gebelik devam etmese bile
laktasyon olugmaktadir. Dogumdan hemen 6nce ve dogum sirasinda yeni bir mitotik

aktivite dalgast meme bezlerindeki total DNA miktarini arttirir (16).

Gebeligin ortasindan sonuna kadarki donemde meme bezlerindeki siit sekresyonu I.
evre laktogenez olarak adlandirilir. Laktogenez I’de meme boyutlari artar ve
alveollerdeki epitel hiicreler siit iiretimi yapabilen sekretuar hiicreler haline doniisiir. Bu
donemde, yag damlaciklar1 bu hiicrelerin icinde birikirler, plazma laktoz ve a-
laktalbumin konsantrasyonu artar. Dogumdan sonra bol siit sekresyonunun basladigi
doneme laktogenezin II. evresi denir. Dogumdan sonra 2. giin ile 8. giin arasinda bir

dénemde baglar (18).

Laktogenez II dogumdan sonra serum progesteron ve muhtemelen dstrojen seviyesinin
ani diistisii ile tetiklenir. Ayrica, buna siitte sodyumun, kloritin, proteinin diisiisii,
laktozun ve siit yaglariin artis1 eslik eder. Hiicresel metabolizmadaki bu degisimler,
alveolar hiicreler arasindaki baglantilarin kapanmasi sebebiyledir. Laktasyondan dnce

(laktasyonun ilk 3-4 giinii dahil), alveolar hiicreler arasinda genis araliklar vardir.



Laktogenez II’ nin baslamasindan hemen o6nce, bu araliklar hiicrelerin birbirlerine

yaklagmalari ile kaybolur (Sekil 2.) (18).

Kapillar kapillar

m sat . sit

A; alveolar hiicreler arasindaki genis agikliklar (Laktogenez II baglamadan 6nce), B; alveolar hiicreler

arasindaki agiklik kapanmustir (4).

Sekil 2. Alveolar hiicrelerin laktogenezdeki degisimleri.

Laktasyonun baglamasi i¢in asagidaki hormonal degisiklikler gereklidir:

- Progesteron seviyesinin diigsmesi,

- On hipofizden laktogenezi uyaran ve siit salgisini baslatan prolaktinin
serbestlenmesi,

- Siitlin bebek veya pompalarla bosaltilmasi,

- Arka hipofizden oksitosinin salgilanmasi.

Meme bezlerinin involiisyonu, siit tireten epitelyal hiicrelerin siitten kesme déneminde
ise yaramayacaklarindan, kaldirilmasi iglemidir. Involiisyon iki basamakta meydana
gelir. Tk basamakta sekretuar epiteliyal hiicreler 6liir. Ikinci basamakta dlen hiicrelerin

yerine adipositler gelir (25).



2.1.5. Hormonlar ve Siit Yapim

Laktogenez Il, plasentanin atilmasi ile diisen progesteron seviyesi sayesinde tetiklenir
ve bunu prolaktin hormonunun artmasi takip eder. Laktasyon sirasindaki bu hormonal
degisikliklerin biiyiik bir kismi radyo immun assay (RIA) ¢alismalariyla bulunmustur.
Dogum sonrasi (postpartum) periyot, progesteronun diismesi ve prolaktinin artmasi ile
karekterizedir ki bu hormonlar kortizolle, tiroid situmulan hormonla (TSH), prolaktin
inhibe edici hormonla (PIH) ve oksitosinle sinerjistik bir etki gostererek laktasyonun
devamliligini saglarlar. Eger hormonlar arasindaki bu etkilesim gestasyonel ovarial teka
lutein Kistleri (26) ya da polikistik over sendromu (27) gibi hastaliklarla bozulursa,

laktogenez gecikir ve muhtemelen baskilanir.

2.1.5.1. Progesteron

Progesteron gebeligi korumak ic¢in gerekli olan ve gebelik boyunca yiiksek kalan bir
hormondur. Laktasyonu, gebelik boyunca alveolar hiicrelerin prolaktin aktivasyonunu
reseptor diizeyinde etkileyerek inhibe eder. Progesteronun inhibe edici etkisi o kadar
kuvvetlidir ki dogumdan sonra plasenta atilincaya kadar devam eder. Dogumu izleyen
ilk 4 giin boyunca progesteron yaklasik on kat diiser. Progesteronun bu ani diisiisii,
zaten belli bir diizeyde bulunan prolaktinin, laktogenezi tetiklemesine sebep olur.
Laktasyon bir kez bagladiktan sonra artik siit biyosentezinin ana hormonu prolaktindir
(16).

2.1.5.2. Prolaktin

Prolaktin, laktasyonun baglatilmasi ve siirdiiriilmesi i¢in gereken esas hormondur.
Oksitosin, siitin meme basina indirilmesi i¢in anahtar rol oynamasina ragmen, prolaktin
yoklugunda siit iiretimi miimkiin olmamaktadir. Gebelikte 6n hipofizden salgilanan
prolaktin, meme kiitlesinin artis1 ve hiicre farklilagmasi gibi 6nemli gorevleri olan bir
hormondur. Anjiyotensin 1., GnRH ve vazopressinin i¢inde bulundugu bir grup peptit
yapili hormon prolaktin salgisini sitlimiile eder. Prolaktin seviyesinin gebelikten dnceki
10-20 ng/ml’ lik diizeyinden, dogumdaki 200-400 ng/ml’lik pikine kadarki siiregte
devamli artist meme kanallarinin ve alveollerin olgunlagsmasi1 ve ¢ogalmasini uyarir

(16).
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Dogumdan sonra, progesteron ve Ostrojenin ani diisiisii, 6n hipofizde prolaktinin
tizerindeki inhibisyonu kaldirir ve prolaktinin biiyiik bir kismi uykuda olmak {izere
konsantrasyonu 7 ila 20 kata kadar artar (4). Prolaktinin emzirme donemlerindeki pik

salmimlari, konsantrasyonunu kararli bir diizeyde tutar (Sekil 3.).

Hormon Seviyeleri

Emzirme

-'ﬂ'-'—‘"

Ostrojen

'I
I
1|

N N
Ukﬁl‘tﬂﬁlh\)' \\

Gebelik Dogum Postpartum
|

Sekil 3. Gebelikte, dogumda, postpartum dénemde ve emzirme anindaki hormon seviyeleri.

Laktogenez II’yi takiben siit sekresyonu endokrin-otokrin kontrole kayarken, prolaktin
sekresyonu hipotalamusun kontrolii altinda devam eder. Bu kontrol, cogunlukla
inhibitor sekildedir. Hipotalamus ve hipofiz arasindaki inhibitor etki kesilirse, prolaktin
seviyesi ylikselir. Galaktopoez boyunca, laktasyonun devam etmesi hipotalamus ve
siitin memeden bosalmasina baglidir. Meme bas1 uyarildiginda ve siit bosaldiginda,
hipotalamus dopamin salgisin1 inhibe eder. Prolaktin inhibe edici hormon veya

dopamindeki diisiis, prolaktin salgisini ve siit iiretimini tetikler (28).

Plazma prolaktin seviyesi, dogumdan hemen sonra en yiiksek seviyesine ¢ikar fakat,
meme basinin uyarilma sikligina, siddetine ve siiresine bagli olarak ytlikselme ve diisme

periyotlar1 olusur. Emzirmeden yaklasik 45 dakika sonra plazma prolaktin seviyesi,
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kandakinin 2 katina ¢ikmaktadir (16). Meme Dbasi lidokain  yapilarak

hissizlestirildiginde, prolaktinin yiikselmesi meydana gelmez (17).

Diizenli araliklarla emziren annelerde prolaktin seviyesi, dogumdan sonraki
(postpartum) ilk 6 ay yiiksek kalir. Postpartum ilk 6 ayda serum prolaktin seviyesi,
emzirmelere yanit olarak 2 kattan fazla artabilir (29). Eger anne emzirmeyi birakirsa,

prolaktin seviyesi 7 giin igerisinde gebelik dncesi seviyesine geri diiser (16).
Laktasyon sirasinda maternal prolaktin diizeyleri asagida tarif edildigi gibidir.

- Sirkadien ritmi izler; gece uyku esnasinda seviyesi, giin i¢indeki seviyesinden
daha ytiksektir.

- Laktasyon boyunca yavas yavas azalir (29, 30). Fakat anne emzirdigi miiddetge
yiiksek diizeyde kalir (31).

- Bebegin emmesi ile ylikselir; cok emzirme yiiksek serum prolaktin seviyesi
demektir. 24 saat igerisinde 8’den fazla emzirme, emzirmeler arasinda olusan
prolaktin diistislerinden korur (30, 32).

- 2 bebek emzirildiginde, prolaktin seviyesi de ikiye katlanir (16).

- Ovaryumlarin FSH’ya cevabini inhibe ederek, ovulasyonu geciktirir. Postpartum
1 yi1l boyunca adet gérmeyen (amenoreik) kadinlarda, adet goren kadinlara
oranla daha yiiksek diizeyde seyreder (29, 31).

- Memenin kanlanmasiyla iligkili degildir (16).

- Sigara kullanimi ile konsantrasyonu diiser (33). Bira tiiketimi ise
konsantrasyonunu arttirir (34).

- Anksiyete ve psikolojik stresle artar (35). Emzirme ve siit ejeksiyon refleksi,
annede yatistirici etkiye sahiptir.

- Depresyondaki annelerde, serum prolaktin seviyesi daha diisiiktiir (36).

Gebe olmayan ya da laktasyonda olmayan kadinlarda, normal prolaktin seviyesi 20
ng/ml veya daha azdir. Laktasyondaki kadinlarda, postpartum 10. Giine kadar ortalama
prolaktin seviyesi 90 ng/ml dir. Daha sonra bu diizey yavas bir sekilde diiser fakat, 180
giin boyunca yiiksek kalir (44 ng/ml). Post partum 180 giine kadar, amenoreik
kadinlarda 110 ng/ml, adet gorenlerde 70,1 ng/ml diizeylerindedir (29).

Prolaktin, anne siitinde bulunmaktadir. Prolaktinin siitte bulunmasi, laktasyonun

olusumu ve siirdiiriilmesinde rol oynar. Siitteki prolaktin konsantrasyonu,

12



plazmadakinden diisiiktiir ve gecis siitiinde en yiiksek konsantrasyonda bulunur (43
ng/ml). On siitte (foremilk), arka siite (hindmilk) oranla daha yiiksektir (30). Prolaktinin
daha sulu olan 6n siitte bulunmasi, bebegin intestinal siv1 ve elektrolit degisimi iizerine
etkisi oldugunu diistindiirmektedir (37). Siit prolaktin seviyesi her iki memede aynidir
ve sabah en yiiksek diizeyde bulunur (38). Anne siitiindeki prolaktin diizeyi giderek
diiser ancak, olgun siitte postpartum 40. Haftaya kadar tespit edilebilecek diizeyde
bulunmaktadir (11 ng/ml) (37).

Erken laktasyon doneminde emzirme sikligi arttikca, siit iiretimi artmistir. Ciinki
emzirme, meme bezlerindeki prolaktin reseptor olusumunu hizlandirmaktadir. Bu

reseptorlerin sayilari, erken laktasyon doneminde artmakta daha sonra sabit kalmaktadir
(16).

Dogumdan sonraki ilk 4 giin, ilk kez dogum yapmis annelerde, birden fazla dogum
yapan annelere kiyasla daha fazla serum prolaktin diizeyi saptanmistir. Fakat, birden
fazla dogum yapmis olan annelerin siit hacimleri, ilk kez dogum yapan annelere oranla
daha fazladir. Arastirmacilar birden fazla bebegi olan annelerin meme bezlerindeki
reseptOr sayisinin daha yliksek olmasindan dolayi, prolaktin az olmasina ragmen siit
hacimlerinin yiiksek oldugunu diisiinmektedirler. Ayrica bu durum birden fazla dogum
yapan annelerin bebeklerinin neden daha hizli agirhik kazandigimi da agiklamamiza

yardime1 olmaktadir (39).

2.1.5.3. Kortizol

Prolaktinin varliginda meme sistemi {izerine sinerjistik etkisi olan ana glikokortikoit
kortizoldiir (16). Prolaktin sayesinde alveolar epiteliyal hiicrelerin yerini siit veren
hiicreler alir. Hiicrelerdeki bu degisim Oncesinde kortizol ve insiiline maruz
kalindiginda meydana gelmektedir. Adrenal bezden salgilanan glikokortikoidler
laktasyon boyunca hiicre membranindan su gegisini diizenler. Yiiksek kortizol diizeyleri

laktogenezin gecikmesi ile alakalidir (40).
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2.1.5.4. Tiroid Uyarici1 Hormon (TSH)

TSH meme biiyliimesini ve laktasyonu tesvik eden bir hormondur. Postpartum 3-5.

giinlerde 6nemli derecede plazmada artig gostermektedir (16).

2.1.5.5. Prolaktin Inhibe Edici Hormon (PIH)

Hipotalamik kaynakli olan PIH; ya dopaminin kendisi ya da dopamin aracili bir
maddedir. Dopaminin uyarilmasi, prolaktin sekresyonunu baskilar. Bromokriptin de
dopamin agonisti oldugundan, laktasyonu baskilamaktadir. Ayrica, meme basinin
uyarilmasi ve siitiin bosaltilmas: PIH ve dopamini baskilamakta bdylelikle prolaktin

seviyesi artarak, memede siit iiretimini meydana getirmektedir (41).

2.1.5.6. Oksitosin

Emzirmeye cevap olarak arka hipofizden salgilanan oksitosin, siitin memeden
bosaltilmas1 amaciyla alveollerin etrafin1 saran miyoepitelyal hiicrelerde kontraksiyona
sebep olur ve siit ejeksiyon refleksini baslatir. Oksitosin, pulsatil dalgalar halinde
salinarak, damar yoluyla meme miyoepitelyal hiicrelerde bulunan reseptorlerine ulasir.
Sebep oldugu kasilmalarla siitii alveollerden siit kanalina ve en nihayetinde bebegin
ulagabilecegi meme basina kadar ¢ikmaya zorlar. Pek ¢ok kadin siit ejeksiyonu sirasinda
basing artis1, karincalanma ve sicaklik hissetmektedir. Ejeksiyon hissedildiginde siit
kanallarinin ¢apinda onemli OGlgiide genisleme oldugu ultrasonik goriintiillemelerle

incelenmistir (42).

Oksitosin, laktasyonun devamliligi i¢in ¢ok 6nemli bir rol iistlenir. Emzirme esnasinda
veya meme uyarildiginda, oksitosin artis dalgalar1 gosterir. Kan oksitosin diizeyi
uyarilmay1 takiben 1 dakika i¢inde yiikselir ve uyar1 kesildikten 6 dakika sonra taban
seviyesine diiser. Oksitosinin bu diisiis ve yiikselis dalgalari, anne uzun déonem emzirse

bile laktasyon boyunca her emzirmede gozlenir (4).

Oksitosinin diger 6nemli O6zelliklerinden biri de uterusu kasabilmesidir. Uterus
kasilmalari dogum sonrasi invollisyonu ve kanamalar1 kontrol altinda tutmaya yardim

eder. Uterus sadece emzirme esnasinda kasilmakla kalmaz, emzirmeden sonra 20 dk.
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boyunca devam eder. Bu kasilmalar, ilk gilinlerde agr1 verici olsa da involiisyon
tamamlandiktan sonra anne i¢in keyif verici bir hal alir. Oksitosin ayrica periferal damar
yataklarinda dilatasyona sebep olarak sistemik arterial basinci arttirmadan kan akisini
arttirmak gibi periferal etkiler de gosterir. Sonu¢ olarak, emzirme esnasinda
menapozdaki ates basmasina benzemeyen bir viicut 1s1 artigt olur (43). Yeni annelerin
pek cogu emzirirken susadiklarini ifade etmektedir ve bu durum plazma oksitosin
diizeyiyle yakindan alakali gibi goriinmektedir (44). Acil sezaryen ile dogum yapan (45)
ya da stres altinda dogum yapan (46) annelerde emzirme esnasinda daha diisiik
oksitosin seviyesine sahip bulunmuslardir. Meme masajlar1, plazma oksitosin seviyesini
yiikseltmektedir (47).

Annelerin yasadigi, emzirme sirasindaki sakinlesme, oksitosin tarafindan olugmaktadir.
Oksitosin enjekte edilen siganlarda sedasyon, diisiik kan basinci ve diisiik kortikosteroid
seviyesi gozlenmistir (48). Bebeklerini emziren annelerdeki stres, formiila ile besleyen
annelere gore anlamli derecede diisiik bulunmustur (49). Strese maruz kalindiginda
laktasyondaki anneler, laktasyonda olmayanlara gore daha diisiik ACTH, kortizol,

glikoz ve norepinefrin seviyesine sahip bulunmuslardir (50).

2.1.6. Siit Sekresyonu

Hipotalamus aracilig1 ve alveolar hiicrelerdeki kavsaklarin siki bir bicimde kapanmasi
ile kii¢lik damlalar halinde hiicre membrani boyunca alveolar kanallara depolanmak i¢in
gdc eden bir siit sekresyonu olusur. Her emzirme periyodundan sonraki siit sentez hizi
17 ml/sa. ile 33 ml/sa. arasinda degismektedir (51). Siit sentezi memenin dolulugu ile
iliskilidir. Ornegin 6 saat boyunca bebegini emzirmeyen bir annenin siit sentez hiz1 her
90 dakikada emziren anneye gore daha diisiik oldugu yapilan caligma ile gosterilmistir

(23).

Iyi vaskiilarize olmus sekretuar hiicreler anne kanindan su, laktoz, aminoasit, yag,
vitamin, mineral ve ¢esitli bilesikleri ¢ikararak bunlart yeni dogan igin siit haline
dontstiiriir. Gebelik esnasinda biriktirilen adipoz dokular, siit sentezine substrat
saglamak icin kullanilir. Siitiin gelmesi ya da hizli bir sekilde iiretiminin artmasi,
memede dolgunluk yaratmakta ve dogumdan 3-4 giin sonra alveolar hiicre kavsaklarinin

kapanmasi ekstraseliiler sividan alveol lumenine direkt gecisi engellemektedir. Boylece
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stitteki sodyum, klorit ve laktoz konsantrasyonu degisir. Anneler, siitii disar1 atmak i¢in
kasilan miyoepitelyal hiicreler sebebiyle memelerinde bir sikisma hissederler, bu

fizyolojik yanita meme ejeksiyon refleksi (MER) denir (18).

2.1.7. Siit Yapiminin Devamlihig1 (Galaktopoez)

Memeler siiti depolayan pasif bezler degildir. Aksine hormonlar yerine bebek
tarafindan gilidiilen aktif birer organdir. Siitin memeden bosaltilmasi, siit iiretiminin
devamliligin1 kolaylastirir. Siit iiretimi, annenin siit {iretme kapasitesinden ziyade
bebegin igtahin1 yansitir ki iiretim kapasitesi bebegin ihtiyaclarindan birkag kat yiiksek
olabilir (52). Siit memeden diizenli bir sekilde bosaltildig1 siirece, alveolar hiicreler

neredeyse siiresiz bir bi¢cimde siit liretmeye devam eder.

2.1.8. Emzirme

Emme davranisi, fetiis heniiz anne karnindayken gelisir. 24 haftalik bir fetiis emme
refleksi gostermeye baslar. 28 haftalik miadindan 6nce dogmus bebekler, artik emme-

yutkunma-nefes alma dongiisiinii koordine edebilirler (53).

Bebeklerin emme ve yutkunma frekansi, beslenmenin farkli agamalarinda degisim
gosterebilmektedir. Beslenmenin ilk 2 dakikasinda yapilan dl¢timlerde dakikada 72.4
emme meydana gelirken, 2-4. dakikalarda 70.8 emme ve 4-7. dakikalarda tekrar artarak

73.3 emmeye kadar ¢ikmaktadir (4).

Wolff’un yeni doganda yapmis oldugu c¢alismada, emme davranigimi iki kategoriye
ayrrmustir. Bunlar; devamli siit akisinin oldugu besleyici emme ve genellikle uyuma
esnasinda olusan besleyici olmayan emmedir. Besleyici olmayan emme davranist
Ozellikle prematiir doganlarda gelisime olduk¢a yardimcidir. Bebegin peristaltik
hareketlerinde artis, sindirim sekresyonunda artis ve aglamada azalma gibi faydalari

vardir (4).

Bebegin meme emme davranisi ultrasonografi ve diger tekniklerle ¢ok ayrintili sekilde

calisilmigtir. Bu ¢aligmalardan en dikkat ¢ekici olan, bebegin her iki meme ile
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beslenmesi esnasinda emme giiclinde hicbir degisiklik olmamasina ragmen, ilk memeye

oranla ikinci memenin siit transferinde %58°1ik bir diislis yasanmasidir (54).

Bebeklerin ne siklikla beslenmesi gerektigi ile ilgili 1999 yilinda Hornel ve ark. 506
isvigreli annenin 6 ay boyunca bebeklerini 24 saatlik periyotlarda ortalama 8 kere
emzirdiklerini bulmuslardir. Bu sonuglar ayrica Howie ve ark.’min ve Quandt’in
calismalariyla benzerdir (55-57). Fakat farkli bir ¢alismada, ortalama giinliik emzirme
sayist 15 olarak bulunmustur (58). Avustralyali annelerle yapilan bagka bir ¢alismada
ginliik ortalama 11 sayisina ulasilmistir (59). Arastirmacilar, sik emzirmenin siit
tretimine katki sagladigin1 vurgulamislardir. Pek ¢ok hastane 4 saatlik beslenme
programlar1 uygulamaktadir fakat, bu daha c¢ok biberonla beslenme i¢in dogrudur.
Ciinkii, formiila ile beslenen bebeklerin mideleri 4 saati askin bir zamanda bosalirken
anne siitlinde bu zaman yaklasik 1.5 saattir. Bu sebeple daha sik beslemek anormal
degildir. Konuyla ilgili olarak yaymlanan pediatri kitaplarinda giinde 10-12 besleme
normal olarak kabul edilmistir (60).

2.2. Anne Siitiiniin Yapisi ve Fizyolojisi

Anne siitii zaman zaman “beyaz kan” olarak da adlandirilir. Ciinki, intrauterin
yasamdaki plasental kana benzer olarak kabul edilir. Aslinda anne siitii tipki1 kan gibi
besinleri tagiyan, biyokimyasal sistemleri etkileyebilen, immiin sistemi kuvvetlendiren
ve patojenleri yok edebilen sekilsiz yasayan bir dokudur. Yeni laboratuar tekniklerinin
gelismesiyle, anne siitiindeki cesitli enzim, hormon, immiin faktorler ve antioksidanlar
tizerine pek cok arastirma yapilmis ve sonug olarak, anne siitiiniin ¢ok dnemli bir yasam

destekleyicisi oldugu anlagilmstir.

Anne siitii, tipk1 diger memelilerde oldugu gibi tiire spesifiktir. Bebeklerin optimum
sartlarda biiylimesi, gelismesi ve hastaliklardan korunmasi i¢in gerekli olan antienfektif
ve besleyici degere sahip bir gidadir. Dogumda bebeklerin immiin sistemi zayif fakat
tam olarak olusmustur. Yeni karsilagilan bakterilere karsi cevap olusturmak i¢in aktive
olur ancak, tam kapasite ile calisip bebegi korumasi i¢in biraz zamana ihtiyaci vardir
(61). Ulusal ve uluslararasi saglik organizasyonlari, annelere dogumdan sonraki bir yil
emzirmelerini hatta bir yi1ldan sonra da kendileri ve bebekleri i¢in emzirmenin faydali

oldugunu duyurmaktadir (62).
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Laktasyon boyunca bebegin uterus dist yasama fizyolojik adaptasyon saglamasi
acisindan Onemli olan anne siitii, kolostrum, gecis siitii ve olgun siit olarak
isimlendirilir. Isimlerdeki bu ayrim sadece terminolojik olarak degil ayn1 zamanda

yapisal anlamda da birbirlerinden farkli olduklar1 i¢in yapilmistir.

2.2.1. Kolostrum

Kolostrum; yogun, sarimsi renkte ve ilk birkag¢ giin (1-5.giin) memeden salgilanan siittiir
(63). Doguma kadar meme alveollerinde ve kanallarinda bulunan maddelerin,
dogumdan hemen sonra yeni salgilanmig siitle karismasi ile kolostrum olusur (4).
Kolostrum bilesimindeki maddelerin hem o6zellikleri, hem de miktar1 agisindan olgun

stitten farklidir ( Tablo 1.).
Tablo 1. Kolostrum ve olgun siitteki ¢esitli bilesenler (4).

Kolostrum Ve Olgun Siit Kompozisyonu

Bilesenler Kolostrum Olgun Bilesenler Kolostrum  Olgun
(100 ml) 1-5 Giin siit (100 ml) 1-5 Giin siit
> 30 Giin >30
Giin
Enerji, kcal 58 70 D Vitamini, pg - 0.04
Laktoz, g 5.3 7.3 E Vitamini, pg 1280 315
Total nitrojen, mg 360 171 K Vitamini, pg 0.2 0.21
Protein nitrojen, mg 313 129 Suda Coziinen
Vitaminler
Nonprotein 47 42 Tiamin, pug 15 16
nitrojen, mg
Total protein, g 2.3 0.9 Riboflavin, pug 25 35
Kazein, mg 140 187 Niasin, pg 75 200
a-laktalbumin, mg 218 161 Folik asit, pg - 5.2
Laktoferrin, mg 330 167 Bs Vitamini, pug 12 28
IgA, mg 364 142 By, Vitamini, ng 200 26
Ure, mg 10 30 C Vitamini, mg 4.4 4.0
Kreatin, mg - 3.3 Mineral ve
izelementler
Total yag, g 2.9 4.2 Kalsiyum, mg 23 28
Kolesterol, mg 27 16 Sodyum, mg 48 15
Yagda Coziinen Potasyum, mg 74 58
Vitaminler
A Vitamini, pg 89 47 Demir, pg 45 40
Beta-karoten, pg 112 23 Cinko, ug 540 166
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2.2.2. Gegis Siitii

Kolostrum ve olgun siit arasinda iiretilen siittiir. Icerigi kademeli olarak degisir. Gegis

stitii, dogumdan sonra yaklasik 6. giin ile 2 haftaya kadarki siit olarak kabul edilir (63).

2.2.3. Olgun Siit

Olgun siitlin bilegenlerine bakildiginda, bazi suda yagsayan memelilerin disinda hemen
hemen biitiin memelilerde en yiiksek oran, suya aittir. Diger biitiin bilesenler suda
¢ozilmiis, dagilmis ya da stispanse halde bulunur (16). Dogumdan sonra 14. Giinden
laktasyon sonuna kadar devam eden siit olarak kabul edilir (63). Su, yeni doganin termo
regiilasyonu i¢in ¢ok Onemlidir. Ciinkii, 1s1 kaybmin %25’i akcigerden ve deriden
buharlagan su yardimiyla olmaktadir. Dolayisiyla laktasyondaki annelerin bol miktarda

su tiiketmeleri gerekir (16).

2.2.4. Yapisal Ozellikleri

Anne  siitli;  besleyici  proteinlerden, nitrojen  bilesiklerinden, lipitlerden,
oligosakkaritlerden, vitaminlerden ve belli minerallerden zengindir. Bunlara ek olarak
anne siitll; hormonlari, enzimleri, biiyiime faktorlerini ve pek ¢ok tipte koruyucu ajani
icerir. Anne siitiiniin yaklasik %10’u enerji ve bilyiime igin gerekli kuru maddeden

olusur. Geri kalani, hidrasyonu saglamak i¢in hayati olan sudan ibarettir (4).

Erken donem salgilanan kolostrumun pH’s1 7.45 iken laktasyonun 2. Haftasindan sonra
bu deger 7.0’ye diismektedir. 10. aya kadar bu deger tekrar 7.4’e kademeli bir sekilde
yiikselir. Meydana gelen bu pH degisimlerinin 6nemi heniiz bilinmemektedir (64).
Bebekler anne siitiinii formiila siitlere gore daha cabuk sindirmektedirler. Ortalama
gastrik yari-bosalma zamani anne siitli i¢in 48 dakika iken formiila siitlerde bu zaman

yaklagik 78 dakikadir (4).

Saglikli miadinda ve miadindan 6nce dogmus bebekler, sicak ve kuru iklime sahip
bolgelerde yasasalar bile, enerji ihtiyacglarini karsilayan anne siitii ayn1 zamanda yeterli

seviyede sivi ihtiyaglarini da karsilayabilmektedir (65, 66). Agirlikli olarak anne siiti
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alan bebekler, formiila alanlara gore biiyiimede ilk 3 ay daha fazla bir artig goriilmiis ve

ilk y1l boyunca herhangi bir olumsuzlukla karsilagilmamistir (67).

2.2.4.1. Kalori Yogunlugu

Anne siitiiniin kalori icerigi ya da enerji yogunlugu genellikle 65 kcal/dl olarak kabul
edilmis olmasina ragmen yayinlardaki degerler degisebilmektedir. Bu degeri Garza ve
ark. 57.7 kcal/dl, Lepage ve ark. 66.6 kcal/dl ve Lemons ve ark. 72.2 kcal/dl olarak
rapor etmislerdir (4). Anne siitiinii altin standart olarak kabul eden Amerikan Pediatri

Akademisi ticari formiila siitlerde kalorinin 67 kcal/dl olmas1 gerektigini 6nermektedir.

Anne siitii emen ve formiila siit ile beslenen bebeklerin enerji tiiketimleri ¢ok farklidir.
Ciinki, enerji alimlar1 da 6nemli 6l¢iide degisiklik gosterir. 4 aylik yasta giinliik toplam
enerji kullanimi, minimum enerji tiikketimi, uyku esnasindaki metabolik hiz, rektal 1s1 ve
kalp hizi anne siitii emen bebeklerde formiila ile beslenen bebeklere oranla daha
diisiiktiir. Ayrica total viicut suyu ve yagsiz kitle anne siitii alan bebeklerde diisiik, viicut
yagi ise daha yiiksektir (68). 8 aya kadar anne siitii alan bebekler, formiila ile beslenen
bebeklere oranla yaklagik 30.000 kcal. daha az enerji tiiketmislerdir (69).

2.2.4.2. Siit Hacmi ve Depolama Kapasitesi

Kolostrum, yeterli biiytime ve gelismeyi saglayacak kadar kalori igermektedir. Hacim
olarak postpartum ilk 24 saatlik periyotta ortalama 37ml (7-123ml) salgilanmaktadir
(70). Yeni dogan yaklasik olarak her 6giinde 7-14 ml emmektedir (4). Uretilen siit
hacmi ilk 36 saatlik periyotta gitgide artmakta izleyen 49 -96 saatlerde dramatik bir artis
gostererek 5. Giin yaklasik giinde 500 ml’ye ¢ikmaktadir. Daha sonraki artis1 cok yavas
gercekleserek 6. Ayda yaklasik giinde 800 ml’ye (550 -1150 ml/giin) ¢ikmaktadir (30,
38, 71).

Artik anne siitii iiretiminin ve tiiketiminin bebegin talebiyle alakali oldugu iyi
bilinmektedir. Bebekler kendi siit ihtiyaclarini kendi kendilerine diizenleme kapasitesine
sahiptirler. Laktasyonun bu onemli konsepti yaygin olarak incelenmis ve asagidaki

fizyolojik temellere ulagilmistir.
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- Meme siit iiretimini bebegin talebine gore dengeler.

-  Meme siit sentez miktarini, bir emzirmeden digerine ¢ok hizli bir sekilde
degistirebilir.

- Memeler bebegin ihtiyag duydugu siit miktarindan daha fazla iiretme
kapasitesine sahiptir.

- Biiyiik boyutlardaki memeler daha fazla siit depolama kapasitesine sahiptir. Bu
durum annenin daha esnek emzirme araliklarina sahip olmasi anlamina gelir.

- Toplam siit depolama kapasitesi ile toplam siit liretimi arasinda bir iligki yoktur.
Kiiciik boyutlarda memeye sahip anneler daha fazla siit iiretimi yapabilirler fakat
stk emzirmeleri gerekir.

- Yiiksek oranda meme bosalmasi, emzirmeden sonra yiiksek oranda siit sentezi
yapilmasini saglar. Bu nedenle annelerin emzirme esnasinda sik araliklarla diger
memeye gecmeleri yanligtir. Miimkiinse bir meme tamamen bosaltilmalidir.

- Emzirmeler arasindaki siirenin artig1 (6 saate kadar) siit sentezini diisiiriiyormus
gibi gériinmemektedir.

- Siit Uretimi, genellikle sag memede sol memeye oranla daha fazla bulunmustur.

(21, 23, 30, 52, 71-73).

2.2.4.3. Siit Rengi

Anne siitii ¢esitli renklerde gelebilir. Normalde beyaz veya sarimsi renktedir. Anne ¢ok
fazla yesil sebze yerse veya nifedipin iceren ilaglar alirsa, siit yesil renkte gelebilir.
Benzer sekilde havu¢ benzeri sar1 sebzeler tliketildiginde de sar1 renkte siit gelmesi
normaldir. Pasli boru sendromu olarak bilinen, siitiin duktal kanamalar sebebiyle pembe

veya kirmizi renkte geldigi durumlar olabilmektedir (74).

2.2.4.4. Besleyici Degeri

Biiylime, bebeklik doneminde en iist diizeydedir. 4 haftaya kadar bebekler yaklasik 10
g/kg/giin seklinde agirlik kazanir. Daha sonra, ilk yilin sonuna kadar bu artig 1g/kg/giin’
e diiser. Anne siitii alan ve formiila siit ile beslenen bebekler arasinda, biiylime agisindan
farklar vardir. ilk 3-4 ay sadece anne siitiiyle veya karisik olarak beslenen bebekler,

sadece formiila ile beslenen bebeklere oranla ya aynm1 ya da daha fazla agirlik artigina
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sahiptirler (75). Bu zamandan sonra, 6zellikle de 6-20 aylik yas araliginda, formiila
yada karigik beslenen bebekler, anne siitii ile beslenenlerden daha fazla agirliga

sahiptirler (76).

2.2.4.5. Yag icerigi

Siitiin kalori degerinin yaklasik yarisii karsilayan yag, anne siitiiniin en degisken
bilesenidir. Anneden anneye ve laktasyonun dénemine gore degisiklik gosterir. Anne
stitliniin total yag icerigi 22-62 g/L arasindadir ve emzirme sikligindan bagimsizdir (59).
Son siit, ilk siitten en az 2 kat daha fazla yag igermektedir (77). Miadindan 6nce dogmus
bebege sahip anneler, miadinda bebegi olanlardan %30 daha fazla yag igeren siite sahip
olduklar1 i¢in siitlerindeki enerji daha fazladir. Siit yaginin ana bileseni trigliseridlerdir
(%98-%99). Bunlar bebegin sindirim sisteminde ve siitiin kendisinde bulunan lipaz

yardimiyla hizli bir sekilde serbest yag asitlerine ve gliserole parcalanirlar (4).

Anne siitiiniin lipit fraksiyonu, esansiyel yag asitlerini igerir. Yag asitlerinin alimi ile
ilgili temel konu; beyin gelisimi {izerine olan etkisidir. Beyin dokusunun en hizli
biliylidiigli donem, gebeligin son trimesteridir ve biliylime yasamin ilk yilina kadar
devam eder. Anne siitli ile beslenen ve formiila ile beslenen bebekler arasinda plazma
yag asit kompozisyonu bakimindan ¢ok acik bir fark vardir. Anne siitiinde genis Olciide
uzun zincirli ¢oklu doymamis (poliansature) yag asitleri bulunmaktadir. Bunlar siit

yaginin yaklasik %88’ini olustururlar (78).

Uzun zincirli poliansatiire yag asitleri arasinda, yliksek gdrme keskinligi ve biligsel
yetenekle yakindan ilgili olan doksaheksanoik asit (DHA) ve arasidonik asit (AA)
vardir. Yapilan ¢alismalarda bazi aragtirmacilar bebegin gérme keskinligi ve zekas: ile,
DHA ve AA alimi arasinda dogru oranti bulurken (79), bazilari béyle bir avantaj
bulamamistir (80). Daha sonra Caspi ve ark.’nin yaptig1 ¢alisma ile FADS2 geninin
belli bir formuna sahip olan bebeklerin, anne siitiindeki DHA ve AA’den zeka, hafiza ve
yaraticilik gibi Ozelliklerin altinda yatan norolojik baglantilart arttiran enzimler
sentezleye bildiklerini ve bebeklerin yaklagik %90’inin bu ozellikteki gene sahip
oldugunu agiklamiglardir (81).
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2.2.4.6. Laktoz

Bir dissakkarit olan laktoz, anne siitiinde en fazla bulunan karbonhidrattir. Ayrica daha
az miktarda oligosakkarit, galaktoz ve fruktoz da anne siitiinde bulunur. Annenin
diyetinden etkilenebilmesine ragmen laktoz olgun siitte yaklasik 7 g/dl diizeyinde

bulunur (4).

Laktoz, kalsiyum emilimini, galaktoz ve glikozun hizli biiyliyen beyin dokusuna enerji
saglamasi i¢in c¢abuk bir sekilde metabolize edilmesini uyarmaktadir. Bazi
oligosakkaritler de Laktobassillus Bifidus gibi faydali bakterilerin cogalmasini uyararak,

patojen bakterilerin bagirsaklara yerlesmesini engeller (82).

Laktozun basit sekere parcalanarak bebekler tarafindan kullanilmasi laktaz enzimi ile
olmaktadir. Bu enzim, bebegin intestinal mukozasinda dogumdan itibaren mevcuttur.

Kongenital laktaz eksikligi oldukg¢a nadir goriiliir (83).

2.2.4.7. Protein

Tablo 2 ve tablo 3’de bir giinliik kolostrumdan baglayarak bir aya kadarki olgun siit
orneklerinde laktoz, yag ve protein degerleri verilmistir. Tablodaki protein degerlerine
bakildiginda ilk giin ile ikinci giin arasinda neredeyse yar1 yariya bir diislis goriilmiis ve
bu diisiis ilk ay boyunca devam etmistir. Laktoz ve yagda ise proteinin aksine bir giinliik

kolostrumda diisiiktiir ve bir ay boyunca kademeli bir sekilde artig gostermektedir (84).

Tablo 2. Laktasyonun 1.-28. giinleri arasinda (kolostrumdan- olgun siite) bebeklerin siit

tilkketimi, kolostrum ve olgun siitteki laktoz, yag, protein degisimleri.

Postpartum Giin
Bilesen 1 2 3 4 5 14 28

Tiiketim (gr/24 sa.) 50 190 400 625 | 700 | 1100 @ 1250

Laktoz (gr/L) 20125 31 32 |33 35 35
Yag (gr/L) 12115 (20 25 24 23 29
Protein (gr/L) 3217 12 |11 |11 ' 8 9
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Tablo 3. 1-36. Laktasyon giinleri arasindaki siit kompozisyonu (Ortalama =+ s.s.).

Lak.Giin Bilesenler (gr/dl)
Total Protein Laktoz Trigliseroller
1 2.95+0.86 4.07 £0.98 2.14£0.86
3 1.99 £0.22 4.98 £0.76 3.01 £0.77
5 1.82+0.21 5.13+£0.54 3.06 £ 0.45
8 1.73£0.27 5.38+0.97 3.73£0.70
15 1.56 +0.42 5.42+0.76 3.59+0.86
22 1.51+0.27 5.34+£0.96 3.87+0.68
29 1.5+0.27 4.01+1.13 4.01+1.13
36 1.4+0.26 5.34+1.31 4.01+1.20

Anne siitii kazein ve siit serum proteinleri icerir. Kazein ve serum proteinleri bebegin
ihtiyaglarin1 karsilamak igin laktasyon boyunca degisim gosterir. Kazein, laktasyonun
ilk giinlerinde diisiikken daha sonra hizli bir ytikselis gostermektedir. Serum proteinleri
ise laktasyonun ilk giinlerinde yiiksekken daha sonra diiserek devam eder. Bu
degisimler, siit serumu/kazein orani ile gosterilir ve laktasyonun baslangicinda 90/10
iken yani; immiinglobulinlerden zengin olan kolostrumda total proteinlerin %90°lik
kism1 serum proteini iken %10’u kazeindir. Olgun siitte bu oran 60/40 ve gec¢ laktasyon

doneminde 50/50 seklinde degismektedir (85).

Siit serum proteinleri, midede asitlestirilerek yumusarlar ve lor peyniri kivamina
gelirler. Bu proteinlerin sindirimi kolaydir ve bebek i¢in siirekli bir besin akis1 saglar.
Buna karsin kazein heniiz tamamlanmamis sindirim sistemine sahip bebekler icin
sindirilmesi zor bir proteindir. Siit serum proteinleri 5 bilyiik kisimdan olusur. Bunlar; 1.
a-laktalbumin, 2. serumalbumin, 3. laktoferrin, 4. immiinglobulinler ve 5. lizozimdir.
Son ii¢ protein savunma sistemi agisindan oldukca 6nemlidir. Laktoferrin, bebegi demir

eksikligine kars1 korur ve demir eksikligi olan annelerde daha yiiksek bulunmustur (86).

2.2.4.8. Vitamin ve Mineraller

Tablo 1’de kolostrumda ve olgun siitte bulunan vitamin ve minerallere iliskin

degisimler gosterilmistir. Anne siitiindeki vitaminler beslenme ve genetik farkliliklardan

24



dolay1 anneden anneye degisim gosterebilmektedir. Genel olarak laktasyon ilerledikge
suda ¢Oziinen vitaminler artar, yagda ¢Oziinen vitaminler ise diismektedir. Yagda
¢oziinen vitaminler (A, D, E, K), annenin stoklarindan kullanildiklari igin diyetten en az

etkilenen vitaminlerdir (4).

Anne siitlindeki toplam mineral miktar1 magnezyum hari¢ oldukg¢a sabittir. Mineraller,
laktasyonun ilk giinlerinde yiiksek konsantrasyonda olmasma ragmen, laktasyon
boyunca yavas yavas diismektedir. Annenin yasina veya diyetine gore, mineraller ¢cok
az degisim gostermektedir. Bunun nedeni viicut stoklarindan kullanilmasindan

kaynaklanabilir (87).

2.2.5. Anne Siitiiniin Immiinolojik Ozellikleri

Immiin yanit, aktif veya pasif olarak olusur. Pasif bagisikliga érnek olarak, dogumdan
once fetiise, plasenta araciligiyla gegen maternal antikorlar verilebilir. Pasif
immiinolojik koruma, bebegin kendi immiin sistemi yanit vermedigi siirede olusur ve
gecicidir. Emzirme, aynit zamanda aktif bir immiin yaniti uyararak, uzun siireli bir
koruma saglayabilir. Aktif bagisiklik, belli bir antijene maruz kaldiginda uzun siireli
bellek formiile edebildiginden 6zel bir bagisikliktir. Daha sonra ayni antijenle tekrar
karsilagtiginda, immiin cevap olusturur. Annenin poliovirus ya da rubella (kizamikgik)
immiinizasyonu veya herhangi bir zayiflatilmis (atteniie) viriis immiinizasyonu, onun
stitiine gegctiginden, bebek i¢in de aktif bagisiklik saglar (4). Arastirmalar, anne siitii
alan bebeklerin astya olan cevaplarinin, anne siitii almayanlarla karsilastirildiginda daha
glicli oldugunu rapor etmistir. Ayrica, kizamik-kabakulak-kizamikg¢ik agisi olduktan

sonra, sadece anne siitli alanlarda interferon-gama tiretimi artmistir (88).

2.2.5.1. Hiicreler

Anne siitli baglica 2 grup akyuvar igerir. Bunlar; fagositler ve lenfositlerdir.
Akyuvarlarin yaklasik %90’1 fagosit olmasina ragmen lenfositlerin (%10) bebek i¢in
cok Onemli koruyucu etkileri vardir. Hiicrelerin konsantrasyonu ve cogunlukta olan

hiicre tipi laktasyon boyunca degisebilmektedir (4). Kolostrumda, makrofaj, lenfosit,
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notrofil ve epiteliyal hiicrelerin ortalama sayilar1 4000/mm3 kadardir (84). Kolostrumda

hiicre sayisi1 yiiksek iken daha sonra ani sekilde diismektedir.

Makrofajlar, anne siitinde bulunan dominant fagositlerdir. Makrofajlar, IgA
sentezlememelerine ragmen IgA salarlar. Veriler makrofajlarin dogrudan hiicresel
igbirligi ile veya antijen sunarak T-hiicre yanitim arttirdigim = gostermektedir.
Kolostrumdaki makrofajlar, immiinglobulinleri depolama veya tagima i¢in iyi birer arag
olarak gdrev yaparlar. Kolostral makrofaj kiiltiirlerinde, 6nemli miktarda IgA ve igG
artis1 gozlenmistir (84). Memede herhangi bir yangi oldugunda, polimorf niikleer
fagositlerin sayisi1 artar. Ciinkii artik esas amag; bebege koruma kazandirmak degil

meme dokusunu korumaktir (89).

Anne siitiinde, T-lenfositler, B-lenfositler ve bazi T-hiicre alt gruplari bulunmaktadir.
Laktasyonun erken safhalarinda toplam akyuvarlarin %4’tinii lenfositler, lenfositlerin de
%83’tinii T-lenfositler olusturur (90). Lenfositler ¢esitli yollarla antijenleri taniyan ve
yok eden hiicre aracili bagigiklik sisteminin bir pargasidir. Bu tiir bagisiklik,
antikorlardan korunmak icin, hiicreleri kalkan yapan viriislerin yok edilmesi i¢in
onemlidir. Anne siitii ile beslenen bebeklerle diger bebekler arasinda, farkli tipte lenfosit

alt gruplar1 bulundugu rapor edilmistir (91).

Dogumdan sonraki ilk hafta hizla azalan ve azalmaya devam eden T-hiicreler,
Ozellesmis ve yayilmis halde bulunan bellek T-hiicrelerini aktif hale getirebilirler (90).
Bellek hiicreleri aktif bagisiklik sisteminde anahtar bir roldedir. T-hiicreler,
parcalanmadan Once birkag hafta yasayabilmelerine ragmen, bellek hiicreleri uzun stireli

koruma saglamak igin yillarca yasayabilmektedir.

B-hiicreler de T-hiicrelere benzer fonksiyonel Ozelliklere sahiptir. Meme icindeki
epitelyal dokulara go¢ ederek daha Once annenin cevresinde karsilasilan patojenlere
kars1 antikor salgilarlar (92, 93). Ornegin, Nijerya’da yasayan ve malaryaya maruz
kalmig annelerle, Washington’da yasayan annelerin siit Ornekleri incelenmis ve
Nijerya’dan alian 6rneklerde daha fazla antimallarya antikoru (IgA) bulunmustur (94).
Ayrica, hiicre igermeyen, yagi alinmis ve filtre edilmis kolostrum ve olgun siit 6rnekleri
B-hiicre ¢ogalmasi ve antikorlar1 arttiric1 bir etki gostermis fakat, formiilalar boyle bir

etki gostermemistir (95).
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Immiin sistem hiicrelerine ek olarak, Cregan ve ark. anne siitinde meme kok
hiicrelerinin varhigin1 gosterdi. Boylece, gelecekte insan siitiiniin meme kok hiicre
kaynagi olarak kullanilabilecegini bildirmistir (96). Meme kok hiicrelerinin bebek igin

immiinolojik bir dnemi olup olmadigina dair bir bilgi heniiz saptanmamustir.

2.2.5.2. immiinglobulinler (ig)

Immiinoglobulinler, bir immiinojene yanit olarak, plazma hiicreleri tarafindan iiretilen
proteinlerdir. Bes tip immiinglobulin bulunmaktadir. Bunlar; 1- IgA, 2- igM, 3- igG, 4-
IgE ve 5- IgD’dir. Immiinglobulinler glikoprotein yapisindadir. B-hiicre yiizeylerinde
membrana bagli olarak bulunabildikleri gibi, kanda serbest bulunabilen formlar1 plazma
hiicreleri tarafindan salgilanabilir. Plazma hiicresi, antijenle karsilasmis olan B-hiicre
reseptdriiniin uyarilmas1 ve B-hiicrelerin aktive olarak kana Ig. salgilayan bir forma

farklilagsmasi ile olusur (97).

Ig. molekiilii dort polipeptid zincirinden meydana gelmistir. Bu zincirlerin ikisi 50 kDa.
molekiil agirligma sahip agir zincirdir. Diger iki zincir ise, 22 kDa. molekiil
agirh@indaki hafif zincirdir (98). Immiinglobulinlerde agir zincirde meydana gelen
degisiklikler antikor molekiiliiniin farklilasmasina neden olmaktadir. Bu farkliliklar
sebebiyle daha alt gruplara ayrilmislardir. igG’nin dért altsinifi (IgGy, 1gG,, 1gGs 1gGy),
IgA’nm iki alt siifi (IgAq, IgA,), igM’nin iki altsimfi (IgMy, IgM,) vardir. IgG alt
siiflart kompleman sistemi aktive etmektedirler. Viral enfeksiyonlarda onemli rolleri
vardir (99). Antijenle uyartya ilk cevabi veren igM’nin serumda tespit edilmesi akut bir
enfeksiyonun gostergesidir. Ayrica fetiista olusan ilk antikor smifidir (100). IgA viicut
salgilarinda en fazla bulunan antikordur. IgA mukozal savunmada rol oynar. Genel
enfeksiyonlardan ¢ok lokal enfeksiyonlarda etkilidir. Fagositoza yardim eder. Viriislerin

mukozadan giriglerinin 6nlenmesinde 6nemlidir (99).

Immiinglobulinlerin ~ bilinen  biitiin  tipleri anne  siitinde  bulunmaktadur.
Immiinglobulinler, elektroforez, kromatografi, radyoimmiin assay ve nefelometri gibi
cesitli yontemlerle calisilabilmektedir. Immiinglobulinlerin tiim tiirleri kolostrumda
olgun siite oranla daha fazla bulunurlar ve laktasyonun seyrine gore degisiklik
gostermektedirler (101). Calismamizda, ozellikle yenidoganin savunmasinda ¢ok

onemli olan, anne siitli ve kolostrumda miktarlar1 diger antikor tiplerinden daha yiiksek
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bulunan, sekretuar 6zellikleri sebebiyle siite ve kolostruma gegislerinin fazla oldugunu
bildigimiz ve ayrica diisiik pH’ya diger antikor tiplerinden daha dayanikli olan IgA ve

IgM antikorlarinin kolostrumdaki miktarlarinin arastirilmast tercih edilmistir.

Immunglobulin A 6zellikle de sekretuar igA (sigA) kolostrumda ¢ok fazla bulunur.
Postpartum 4. Haftaya kadar bir diisiis olsa da, énemli diizeyde igA, ilk y1l boyunca
korunur ve hatta yasaminin ikinci yilinda bebek kismen emzirilirken bile siitte 6nemli
miktarda bulunmaktadir (4). Anne siitiindeki ve serumundaki Ig oranlar1 farklidir.
Ancak anneden bebege gecen Ig’ler bagisiklik icin ¢ok 6nemli bir anahtar rol oynar.
Serumda bulunan ana antikor IgG’dir ve 12.1 gr/L diizeyinde bulunur. igA ise igG nin
yaklasik 5/1 diizeyinde yani, 2.5 gr/L’dir. Anne siiti ve kolostrum ig¢in serum
degerlerinin tersi gecerlidir denebilir. Kolostrum IgA diizeyi 17.4 gr/L, olgun siit igA
diizeyi 1 gr/L, kolostrum IgG diizeyi 0.43 gr/L, olgun siit igG diizeyi ise 0.4 gr/L
seviyesinde bulunmustur. Kolostrum ve siitte bulunan IgA ve igG hem serumdan siite
gecer hem de meme bezlerinden sentezlenirler (84, 102). Aslinda kolostrum ve olgun
siit IgA diizeyleri alindiklar1 laktasyon giiniiyle alakali olarak cesitli yaymnlarda farkli
miktarlardadir. Bu degerlerden bazilari; kolostrumda 10 gr/L, olgun siitte 1 gr/L (103),
kolostrumda 12 gr/L, olgun siitte 1 gr/L (104), kolostrumda (sigA) 1.384 gr/L, olgun
stitte 0.62 gr/L (105), kolostrumda 130 gr/L, gegis siitinde 1.6 gr/L (10), kolostrumda
5.61 gr/L (6), kolostrumda 6.5 gr/L (5), kolostrumda 2.25 gr/L (11), kolostrumda (sigA)
2.41 gr/L (9) gibi degisiklik gostermektedir.

Immunglobulin A, annenin kisisel ozellikleriyle ve bebegin dogum haftasiyla ilgili
degisiklik gosterebilmektedir. Miadindan 6nce dogum yapan annelerin kolostrum ve
siitlerinde, miadinda dogum yapanlara oranla, igA’nin da iginde bulundugu pek g¢ok
savunma elemani daha fazla bulunmaktadir (5, 106, 107). Annenin yast ile ilgili yapilan
calismalarda IgA diizeyleri ve anne yasi1 arasinda herhangi bir iliski bulunmamustir (6,
7). Annenin dogum sayisi ve immiinolojik parametrelerin degerlendirildigi ¢aligmalarda
birbirleriyle ¢elisen aragtirmalar mevcuttur. Arastirmalardan bazilar1 tek dogum yapmis
annelerin, ¢coklu dogum yapanlara oranla kolostrum veya olgun siitlerinde daha fazla
IgA bulundugunu aciklarken (8, 9), bazilar1 ise dogum sayis1 ve IgA arasinda bir iliski
bulamamiglardir (6, 10).

Sekretuar IgA, bagirsak aracili lenfoid doku (GALT) veya brons aracili lenfoid doku

(BALT) ad1 verilen 6zel bir lenfosit trafik yolagi sayesinde sekretuar immiin sistem
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tarafindan salgilanir. Bu yolak, bagirsak veya solunum mukozalarinda spesifik
antijenlere maruz kalmis lenfoid hiicrelerin meme dokusunda gelismesine ve sigA
salgilamasina olanak tanir. GALT ve BALT yolagindan meme bezlerine dogru olusan

bu immiinolojik yanit gogii, mukozal immiin sistemin benzersiz yapisini destekler

(108).

Anne kolostrum ve siitiindeki sIigA, yeni dogan bebeklerin sindirim sistemi icin dnemli
pasif immiinolojik koruma saglar ¢iinkii bebegin kendi igA’lar1 yetersizdir ve ancak
dogumdan sonra birka¢ ayda artabilir. sigA, daha ¢ok bebegin bagirsak mukozasini
koruyor gibi goriinmektedir. Bebegin bagirsak mukozasindan ¢ok az emilir ¢iinki, siit
yag damlaciginin membranina baglidir ve digkida biiyiik oranda tespit edilmistir (109).
Herhangi bir Ig’in bagirsak mukozasindan emilebilirligi hala tartisma konusu olmasina
ragmen, IgA nin %10’u emiliyor gibi durmaktadir. %75’lik bir kism1 da diskida tespit
edilmistir. Ayrica biitiin antikorlar diskida bulunmaktadir (110).

Anne siitlinde pek ¢cok mikroorganizmayi (bakteri, parazit, virlis, mantar) taniyabilen
spesifik IgA’lar bulunmaktadir. igA’larmn taniyabildigi bakteri tiirleri; E. coli, Shigella,
Salmonella, Campylobacter pylori, V. cholerae, Hemofilus influenza, Streptococcus
pneumoniae, streptokok grup B, tip 11, Staphylococcus aureus, Clostridium difficile,
Clostridium botulinum, Klebsiella pnomoni, Listeria monocytogenes iken taniyabildigi
parazitler; Entamoeba histolytica, Giardia, Strongyloides stercoralis ve Candida
albicans olarak tespit edilmistir (111, 112). Anne siitiinde sigA’s1 bulunan viriisler;
enterovirtsler (poliovirus, coxsackie, and echovirus), cytomegalovirus (CMV), herpes
simplex virus, human immunodeficiency virus (HIV), Semliki Forest virus, respiratory
syncytial virus (RSV), rubella, reovirus type 3, rotavirus, Norovirus, porcine
coronavirus ve kizamik sayilabilir. Ayrica anne siitinde CMV, RSV ve kizamik¢iga
kars1 salgilanmis IgG ve IgM antikorlar1, Parvovirus B19’ a karsi olusturulmus IgE
bulunur (112).

3 aya kadar - 20°C’ de saklanmis olan siit drneklerinde igA, igM, IgG, kompleman C3,
C4, laktoferrin ve lizozim miktarlarinda 6nemli kabul edilen bir diisiis goriilmemistir
(113). sigA, IL-6 ve TNF-o’nin 4°C’de ve - 20°C’de korundugunu son olarak Hines ve
ark. gostermistir (114).

sIgA, serum IgA’ dan antijenik 6zellikler bakimindan farklidir. igA, hem laktasyondaki

meme dokusunda hem de laktasyonda olmayan meme dokusunda sentezlenebilir. sigA,
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yapisindaki farkliliktan dolayr diisiik mide pH’sina ve proteolitik enzimlere daha
dayamklidir. Kolostrum ve siitteki IgA ve igM cogunlukla sekratuar tiptedir. Meme
bezlerindeki plazma hiicreleri tarafindan salgilanirlar. Bu plazma hiicreleri GALT
sisteminin bir parcasidir. IgA ve IgM nin kolostrum ve siite meme epiteliyal hiicreleri
boyunca transepiteliyal gegisi, dimerik IgA ve pentamerik IgM’yi baglayabilen,
polimerik immiinglobulin reseptérii (pigR) araciligi ile olur. IgA ve igM’nin polimerik
dogasi, peptit yapidaki J-zinciri ile baglanmasiyla ortaya cikar. pigR i¢in yiiksek
affiniteye sahip J-zinciri sadece IgA ve igM’ de bulunur (115).

IgM, organizmanin daha once karsilasmadigi bir antijene maruz kaldiginda ilk
sentezlenen antikor smifidir. Diigiik bir spesifiteye sahip oldugundan, enfeksiyonlar
yenmede daha diisiik bir kapasitesi vardir (115). Yeni dogan, enfeksiyonlara karsi
korunmada IgM iiretme kapasitesine sahiptir. Bu nedenle kolostrumdaki igM orani,
emzirme boyunca gitgide diisme egilimindedir (11). Erken kolostrum déneminde igM
konsantrasyonu yaklasik 1.6 gr/L iken 4. giin bu deger 0.1 gr/L’ye diismektedir (116).
Farkli calismalarda degisiklik gosterebilen seviyelerde igM diizeyleri tespit edilmistir.
Kolostrum igM diizeyi 0.47 gr/L (6) ve 0.17 gr/L (117) gibi degerlerde bulunmustur.
Immunglobulin M, annenin kisisel ozellikleriyle ve bebegin dogum haftasiyla ilgili
IgA’dan daha az degisiklik gostermektedir. Miadindan énce dogum yapan annelerin
kolostrum ve siitlerinde, miadinda dogum yapanlara oranla, igM diizeylerinde bir fark
bulunmamistir (6, 11). IgA ile benzer sekilde, ilk kez anne olanlarda igM diizeyi, birden

fazla dogum yapmig annelere oranla daha yiiksek bulunmustur (12).

2.2.5.3. Diger Biyoaktif Maddeler

Kolostrum ve anne siitiinde daha 6nce pek ¢ok arastirmaci tarafindan galigilmis ve tespit
edilmis antibakteriyel (Tablo 4), antiviral (Tablo 5), antiprotozoan (Tablo 6) ve
antiinflamatuvar (Tablo 7) maddeler bulunmaktadir. Bu maddelerin olas1 etki

mekanizmalar1 ve etkiledikleri patojenler ayr1 ayri tablolar halinde gosterilmistir.

30



Tablo 4. Anne siitiinde bulunan anti bakteriyel faktorler ve fonksiyonlari (84).

Faktorler

Bifidus faktori

Komplement
sistem elemanlari

Lizozim

Laktoferrin

Laktoperoksidaz

Antikor olmayan
proteinler:
reseptor benzeri
glikolipid veya
glikoprotein

Gangliosidler
(GM1-benzeri)

Laktoz olmayan
karbonhidratlar

Siit hiicreleri
(makrofajlar,

polimorfniikleer

lokositler, B-T
lenfositler)

Tahmin edilen
aktivasyon
mekanizmasi
Laktobasillerin

cogalmasina neden
olarak G.I. kanalda

belli bakterilerin
cogalmasini
engeller.
Opsonik,
kemotaktik ve
bakteriolitik
aktivite
IgA, peroksit veya
askorbatla
bakterinin lizisine
neden olur.

Ferik demiri baglar

Bakterileri oksidize
eder.

Bakteriyel
yapismay1 engeller.

GM1 hiicre zar1
gangliozid
reseptorlerine
enterotoksin
baglanmasini
engelleyerek etki
eder.
Stabil toksinlerin
aksiyonunu
engeller

Etkiledigi
organizma

Shigellae,
salmonella ve bazi
E.coliler de dahil
olmak tizere
Enterobakteriler

E.coli

E.coli,
Salmonella

E.coli
Candida albicans
E.coli
Salmonella
typhimurium

Vibrio cholerae

E.coli
ve
Vibrio cholerae
enteretoksinleri

E.coli stabil
toksinleri

Fagositozla : E. coli, S. aureus, S.
Enteritidis.

Sensitize lenfositlerle: E.coli

Etkilendigi 1s1

Kaynatmaya
dayanikli

56° C’ de 30dk.
Isttildiginda
parcalanir

62° C’ de 30dk.
Isitildiginda
kayiplar (%0-
%23)olusur. 15dk.
Kaynatildiginda
tamamen yikilir.
62° C’ de 30dk’da
2/3’1 pargalanir.
Muhtemelen
kaynatildiginda
yok olur.

15dk.
Kaynatilmaya
dayaniklidir.

Kaynatmaya
dayaniklidir.

85° C’ de 30dk.
Isitilmaya
dayaniklidir.

62° C’ de 30dk’da
parcalanirlar.
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Tablo 5. Anne siitiinde bulunan antiviral faktorler ve fonksiyonlari (84).

Tahmin edilen Etkiledigi
Faktorler aktivasyon organizma Etkilendigi 1s1
mekanizmasi
Lipitler Herpes simplex
(doymams yag | Lipit zarfli virtisleri | Semliki Forest virus | 30 dk. Kaynatmaya
asitleri ve inaktive edebilir. Influenza dayanikli.
monogliseridler) Ross River virus
Makromolekiiller Herpes simplex 56 °C’de 30 dk.
Yapisma ve Coxsackievirus B, | 1stya dayaniklidir.
penetrasyonu onler. CMV 30 dk.
Rotavirus Kaynatildiginda
parcalanir.
a2- Hemaglutinin
Makroglobulin aktivasyonunu Influenza 15 dk. kaynatilmaya
proteini engeller. Parainfluenza dayanikhidur.
al-Antitripsin Tripsin bagiml 10 dk. kaynatilmaya
inhibisyon Rotavirus dayaniklidir.

Siit hiicreleri Viriis veya fitohemagliitininle uyarilmis
interferon, fitohemagliitininle uyarilmig
lenfokin, herpes simplex viriise uyarilmig
sitokin,

CMYV, herpesvirus, kizamik, kabakulak ve
kizamik¢iga uyarilmig lenfosit.

62,5 °C’de 30 dk.
yikilirlar.

Tablo 6. Anne siitiinde bulunan antiprotozoan faktorler ve fonksiyonlari (84).

Tahmin edilen Etkiledigi
Faktorler aktivasyon organizma Etkilendigi 1s1
mekanizmasi
Safra tuzu Yag asitleri ve
sitiimiilasyonlu monogliseridler Giardia lamblia 62,5 °C’de 1 dk.da
lipaz tireterek Entamoeba parcalanir.
organizmalari histolytica
etkiledigi Trichomonas
diistiniilmekte. vaginalis
Lipazolmayan Giardia lamblia 20 dk. Kaynatmaya
makromolekiiller Bilinmiyor dayaniklidir.
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Tablo 7. Anne siitiiniin antiinflamatuvar 6zellikleri (84).

Antiinflamatuvar Etki mekanizmalari
ajanlar
Laktoferrin Komplement sistem elemanlarini inhibeeder.
Bakteriyel tutunmay1 engeller, notrofil
sigA kemotaksisini engeller, antijen penetrasyonunu
sinirlandirir.
Lizozim Notrofil kemotaksisini inhibe eder
Katalaz Hidrojen peroksiti pargalar.
a-Tokoferol Oksijen radikallerinin tutucularidir.
Sistein -
Askorbik asit -
Histaminaz Histamin miktarini diisiriir.
Arilsiilfataz Lokotrienleri azaltir.
al- Inflamatuvar enzimleri inhibe eder.

Antikemotripsin
al-Antitripsin -

Prostaglandinler Notrofil degraniilasyonunu ve lenfosit
(E2, F20) aktivasyonunu inhibe eder.
Gebelikle iliskili Lenfosit blastogenezisini inhibe eder.
a2-glikoproteini
Oligosakkaritler Mikrobial tutunmay1 engeller.
Epidermal biiyiime Mukozal bariyerleri kuvvetlendirir.
faktorleri

2.2.5.4. Anne Siitiiniin Koruyucu Ozellikleri

Emzirmenin, sindirim ve solunum yollar1 enfeksiyonlarina kars1 korudugu uzun yillardir
bildirilmektedir (118). Yeni ¢alismalar da emzirmenin bebekleri ishale, solunum yolu
enfeksiyonlarina ve orta kulak iltihabina karsi korudugunu gostermektedir (119-122).
Bireysel makaleler anne siitiiniin idrar yolu enfeksiyonlari ve neonatal sepsise karsi
koruyucu oldugunu belirtmistir (123, 124). Pakistan, Peru, Gana, Hindistan, Nepal ve
Banglades'te yapilan ¢esitli makalelerde bebek dliimlerinin, agirlikli olarak anne siitii ile
beslenen bebeklerde daha diisiik oldugunu belgelemislerdir (125-128).

Anne siitliniin immiinolojik yararlarini gosterebilmesindeki en 6nemli hususlardan biri
laktasyonun siiresidir. Raisler ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada 7000’ den fazla
bebekte hastaliklarin 6nlenmesinde anne siitiiniin dozu incelenmis ve anne siitii ile

hastaliklar arasinda bir doz-yanit iliskisi oldugunu agiklamislardir. Calismada sadece
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anne siitiiyle beslenen bebeklerde en diisiik oranda hastalik saptanmistir (129). Daha

sonra yapilan ¢ok sayida ¢aligma ile de bu doz iligkisi kanitlanmistir.

2.2.6. Anne Siitiindeki Oksidan ve Antioksidanlar

Serbest radikaller dig yoriingelerinde paylagilmamis elektron iceren kimyasal
bilesiklerdir. Paylasilmamis elektrona sahip molekiiller kararsiz bir haldedir ve son
derece reaktiftir. Bu molekiiller farkli molekiillerle etkilesime girerek dis
yoriingesindeki elektronu esleme ve kararli duruma gelme egilimindedirler. Bu durum
reaktif oksijen tiirlerinin (ROT) hasar1 ile sonuglanir (130). Fizyolojik sistemlerde
olusan serbest radikallerin endojen kaynaklari oksijen, nitrik oksid, aktive nétrofil,
mitokondriyal elektron transport sistemi, endoplazmik retikulum, peroksizom ve plazma
membranidir (131).

Serbest radikaller doymamis yag asitlerini, proteinleri, DNA ve diger bilesikleri
etkileyerek cesitli hastaliklara sebebiyet verebilir. Ayrica bazi radikallerin faydali
biyolojik etkileri de bulunmaktadir (132). Lipitlerin, proteinlerin ve niikleik asitlerin
oksidasyon {rilinlerinin ortamda artmasi oksidatif stresi yansitir. Oksidatif stresin
derecesini, reaktif oksijen tiirlerinin oksidasyon giicii ile antioksidan savunma
mekanizmalari arasindaki denge belirlemektedir. Antioksidan savunmanin amact ROT’
un neden olacagi olumsuz etkilere kars1 organizmay1 korumaktir (1). Total antioksidan
kapasite (TAK) biyolojik sivilarda mevcut olan antioksidanlarin ve membranlar1 ve
diger hiicresel kompanentleri oksidatif hasara kars1 koruma kapasitesinin bir gostergesi
olarak kabul edilmektedir (133). Antioksidanlar birbirleri ile etkilesim halindedir. Bu
etkilesimden dolay1 bilesenlerin tek basina yaptiklar1 etkiden daha fazla bir etki
olusmaktadir. Bu nedenle total antioksidan kapasiteyi 6lgmek antioksidanlarin tek tek
oOlglilmesinden daha kiymetli bilgi verebilir. Clinkii TAK ortamda bulunan antioksidan

maddelerin toplam aktivitesini yansitir ve daha dogru bir yaklagim saglar (134).

Anne siitii ve kolostrumda bulunan antioksidan maddeleri belirlemek amaciyla pek ¢cok
calisma yapilmistir. Bu ¢alismalara gore anne siitiinde albumin, bilurubin, sistein, iirik
asit, glutatyon, koenzim Q10 ve laktoferrin gibi antioksidanlar bulunmaktadir (135-
137). Bunlara ek olarak anne siitiinde dogal olarak bulunan vitamin A, C ve E’nin de

antioksidan ozellikleri vardir (138). Ayrica, anne siitii katalaz, sliperoksit dismutaz ve

34



gulutatyon peroksidaz gibi serumdakinden birkag¢ kat fazla oranda antioksidan enzimler

icerir (139, 140).

Bebekler dogum esnasinda artan ROT iiretimi nedeniyle oksidatif strese maruz
kalmakta ve aym1 zamanda E vitamini yada glutatyon peroksidaz gibi antioksidanlarda
da azalma ile karsi karsiya kalmaktadirlar (2). Kronik akciger hastaligi, nekrotizan
enterokolit, prematiire retinopatisi ve intraventrikiiler-periventrikiiler kanama gibi
yenidoganda siklikla goriilebilen bozukluklarin ¢gogu antioksidan kapasite ve oksidatif
stres arasindaki dengesizlik nedeniyle olustugu diistiniilmektedir (3). Son zamanlarda
yapilan ¢alismalarda yenidogan sariligi i¢in kullanilan fototerapi tedavisi oksidatif
stresle iligkili bulunmustur. Bu nedenle fototerapinin ve solunum gii¢liigii bulunan
bebeklere uygulanan oksijen tedavisinin uygulanirken daha dikkatli diistiniilmesi

gerektir (141).

Kolostrumun sahip oldugu yiiksek antioksidan kapasite nedeniyle, bebegin intrauterin
yasamdan 4-5 kat daha fazla oksijen i¢eren dis diinyaya uyum saglamasinda ve gesitli
bozukluklardan korunmasinda etkili olabilir (142). Calismalarda, formiila siitiin
antioksidan Ozellikleri anne siitiinden daha yiiksek bulunmasina ragmen (143), anne
sitii ile beslenen bebeklerde, albimin, turik asit, C vitamini, ve kan antioksidan

kapasitesi, formiila ile beslenen bebeklerde daha yiiksek bulunmustur (135).
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. Arastirma Yontemi

Aragtirmaya katilmak i¢in uygun o6zellikleri tagiyan annelere (n=90) bilgilendirilmis
goniilli olur formu okutulup imzalatildi. Tiim goniilliilere ¢alismanin igerigi anlatilarak
bilgileri bilgi formuna islendi. Arastirma ve olur formu 18.12.2012 tarihli 471 karar
numaral1, Gaziantep Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan onaylanan

izin dogrultusunda diizenlenmistir.

3.2. Arastirmanin Yapildig1 Yer ve Zaman

Arastirma kriterlerine uygun annelerden kolostrum orneklerinin toplanmasi islemi
Gaziantep Sehitkamil Devlet Hastanesi Dogum Kliniginde ve Gaziantep 75. Y1l Kadin
Hastaliklar1 ve Dogum Hastanesi Dogum Kliniginde Ocak-Mart 2013 tarihleri arasinda
gergeklestirilmistir. Alinan kolostrum 6rneklerinde bakilacak tiim parametreler ve 6n
islemler Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dali ve Tibbi

Biyokimya Anabilim Dalinda yapilmistir.

3.3. Arastirma Kapsamina Alinmayacak Durumlar

- Prematiire (< 37 hf.) veya Postmatiire (>42 hf.) dogum yapmis anneler.
- Dogumun ardindan 24 saat ve iizerinde bir zaman ge¢mesi.

- Prenatal veya postnatal herhangi bir patolojik sorunu olan bebekler.

- Annede hipertansiyon, diyabet, preeklampsi 6ykiisiiniin olmasi.

- Dogum sonrasi genel saglik problemleri bulunan anneler.

- Dogum agirligi 2500 gr. altinda 4000 gr. {istiinde olan bebekler.

- Anemi varlig1 bulunan bebekler.

- Tlag tedavisi alan anneler.

- Fototerapi ve kan degisimi uygulanan bebekler.

- Sezaryenle veya gii¢c dogum yapan anneler.

- Meme dokusuna herhangi bir plastik cerrahi uygulanmis anneler.
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3.4. Arastirma Protokolii

Arastirmanin evreni; ¢alismaya t miadinda (37-42 hf.), saglikli, normal spontan vaginal
dogum (NSVD) yapmis anneler dahil edilmistir. Orneklem; belirtilen hastanelerin
dogumhanelerine gelen annelerden dogum gerceklestikten en ge¢ 24 saat igerisinde ve
sabah saat 10:00-12:00 saatleri arasinda toplanmis kolostrum &rneklerinden
olusmaktadir. Her iki devlet hastanesine gelen annelerin sosyoekonomik diizeyleri
birbirine ¢ok yakin oldugu gozlenmistir. Ayrica annelerin hemen hepsinin yakin veya
ayni mahallede oturdugu doldurulan formlar neticesinde tespit edilmistir. Arastirma i¢in
toplam 115 anne ile goriisiilmiis, bunlarin 100 tanesi arastirmaya katilmayi kabul
etmistir. 100 anneden ancak 90 tanesinden yeterli miktarda (~ 4ml) kolostrum 6rnegi

aliabilmigtir. Siit 6rnekleri uygun makinelerle steril tiiplere alinmistir.

3.5. Yapilan Ol¢iimler ve izlenen Parametreler

Ilgili hastanelere dogum icin basvuran annelerden alinan kolostrum ornekleri soguk
zincirle Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya Anabilim Dalina
getirilmistir. Ornekler getirilir getirilmez kullanilacaklar1 giine kadar -80°C’ de
bekletilmistir. Caligmalar Tip Fakiiltesi Fizyoloji Laboratuari, Tibbi Biyokimya
Laboratuar1 ve Tip Fakiiltesi hastanesi Merkez Arastirma Laboratuarinda

gergeklestirilmistir.

3.5.1. Orneklerin Hazirlanmasi

Olgiimler igin kullanilacak kolostrum &rnekleri -80°C” den ¢ikartildi ve eriyinceye kadar
oda 1s1sinda bekletildi. Eriyen drnekler daha sonra Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi
Fizyoloji Anabilim Dali Laboratuarinda 680 g. / 10 dakika / 4°C’ de santrifiij edildikten
sonra Ustte kalan (slipernatant) yagh kisim ve en alttaki pellet dagitilmadan ortadaki
serum kismi 1.5 ml’lik steril tiiplere alinmistir. Yar1 saydam serumlarin oldugu tiipler
tekrar 10000 g. / 30 dakika / 4°C’de santrifiij edildi ve ayn1 sekilde siipernatant ve pellet
kisimlar1 dagitilmadan tamamen saydamlagmis ve kullanima hazir olan serum kisimlari
1.5 ml’lik steril tiiplere ayrildi (144). Hazirlanan 6rneklerin total antioksidan kapasitesi
(TAK), total oksidan kapasitesi (TOK) ve oksidatif stres indeksi (OSI) Tibbi Biyokimya
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Anabilim Dali laboratuarinda, immiinglobulin A ve M &lciimleri ise Gaziantep

Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Merkez Laboratuarinda galisilmistir.

3.5.2. Total Oksidan Kapasite (TOK) Olgiimii

TOK olgtimleri otomatik bir analizérde (Tokyo Boeki, Prestige 24, Tokyo, Japan), Erel
tarafindan daha once gelistirilen Kitler (Rel Assay Diagnostics Total Oxidant Status
Assay Kit) kullanilarak ol¢iilmiistiir. Bu yontemde, oksidan kapasitesi ol¢iilecek olan
orneklerin igerdigi oksidan molekiillerin, ferroz iyonu ferrik iyona kiimiilatif olarak

oksitlemesine dayanan, kolorimetrik bir metottur (145).
Kullanilan Ayrraglar;

- Reaktif 1: 114 mg ksilenol orange ve 8.18 gr NaCl 900 ml 256mM H,SO,
igerisinde ¢oziiliir. 100 ml gliserol ¢ozeltiye ilave edilir. Nihai reaktif 150 mcM
ksilenol orange, 140 mM NaCl ve 1.35 M gliserol bulunmaktadir. Reaktifin pH
degeri 1.75 dir.

- Reaktif 2: 1.96 gr ferroz amonyum siilfat ve 3.17 gr o-dianisidin dihidroklorit
1000 ml 25mM H,SOy igerisinde ¢oziilerek hazirlanmistir. Nihai reaktif 5 mM

ferr6z amonyum siilfat ve 10 mM o-dianisidin dihidrokloritten olusmaktadir.

Calisma Prensibi; Ornekte bulunan oksidanlar ferrdz ion-o-dianisidin kompleksini ferrik
iyona okside ederler. Reaksiyon ortami icerisinde bol miktarda mevcut olan gliserol
molekiilleri oksidasyonu hizlandirmaktadir. Ferrik iyon, asidik ortamda ksilenol orange
ile renkli bir bilesim olusturur. Spektrofotometrik olarak olgiilebilen renk yogunlugu,
ornek i¢inde mevcut olan oksidan molekiillerin toplam miktar ile ilgilidir. Deney
hidrojen peroksit ile kalibre edilir ve sonuglar litre bagina mikromolar hidrojen peroksit
esdegeri olarak verilir (umol H,O, Eq./L) (145).

3.5.3. Total Antioksidan Kapasite (TAK) Ol¢iimii

TAK o6l¢iimleri otomatik bir analizérde (Tokyo Boeki, Prestige 24, Tokyo, Japan), Erel

tarafindan daha once gelistirilen Kitler (Rel Assay Diagnostics Total Antioxidant Status
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Assay Kit) kullanilarak 6l¢iilmiistiir. Bu yontem, gii¢lii reaktif oksijen tiirlerine karsi

orneklerde bulunan total antioksidan kapasiteyi 6l¢en bir metottur (134).
Kullanilan Ayiraglar;

- Reaktif 1: Clark ve Lubs soliisyonu ( 75 mM, pH 1.8), 5.591 gr KCI 1000 ml
deiyonize su igerisinde ¢oziilerek elde edilir. Hidroklorik asit (%36.5, 6.41 ml)
1000 ml deiyonize su ile seyreltilerek hazirlanir (son konsantrasyon 75 mM).
Hazirlanan KCL ¢6zeltisi (800 ml) ve HCL (200 ml) ¢ozeltisi pH metre altinda
son pH 1.8 olacak sekilde karnstirilir. Hazirlanan karisim igerisinde
orthodianisidine dihidroklorid (3.17 gr) ¢6ziiliir (son konsantrasyon 10 mM) ve
daha sonra 0.01764 gr Fe(NH,4)2(SO4), 6H,0 bu soliisyon i¢inde ¢ozdiirtiliir (son
konsantrasyon 45 puM).

- Reaktif 2: Hidrojen peroksit soliisyonu (7.5 mM), 0.641 ml ticari H,0, ¢6zeltisi
(% 35, Merck) ve 1000 ml Clark ve Lubs ¢ozeltisi ile seyreltilerek hazirlandi.
Hidrojen peroksit konsantrasyonu 240 nm dalga boyunda spektrofotometrik

olarak teyit edilmistir.

Calisma Prensibi; Fe*—o-dianisidine kompleksi hidrojen peroksit ile fenton tipi
reaksiyon olusturarak OH radikalini olusturur. Bu giiclii ROT indirgenmis renksiz o-
dianisidin molekiillerini diisik pH’da sari-kahverengi renkte dianisidyl radikallerine
okside eder. Orneklerde bulunan antioksidanlar oksidasyon reaksiyonlarini ve renk
olusumunu engeller. Bu reaksiyonlar spektrofotometre ile dlgiilebilir. Renk olusumunun
baskilanmasi Trolox ile kalibre edilebilir. Bu deneyin sonuglari litredeki milimolar

cinsinden Trolox esdegeri ile ifade edilir (mmol Trolox Eq./L) (134).

3.5.4. Oksidatif Stres indeksi (OSI) Ol¢iimii

Oksidatif stres indeksi (OSI), 6rneklerin toplam oksidan kapasite (TOK) diizeylerinin,
orneklerin toplam antioksidan kapasite (TAK) oranina yiizdesi olarak belirtilir (146).
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3.5.5. Immiinglobulin A (IigA) ve Immiinglobulin M (igM) Ol¢iimii

IgA ve IgM olgiimleri tam otomatik ve rutin laboratuarlarinda kullanilan nefelometre
(BN ProSpec, Siemens Healthcare Diagnostics, Marburg, Germany) ile ticari olarak
bulunan IgA ve IgM Kkitleri (Siemens N Antiserum to Human IgA, Siemens N

Antiserum to Human IgM) kullanilarak 8l¢iilmiistiir.
Kullanilan Ayiraglar;

- Yiksek derecede saflastirilmis insan immiinglobulin A ve immunglobulin M
antikorlarinin tavsanlarla immiinizasyonu sonucunda sivi tavsan serumundan
elde edilmis antiserum A ve M reaktiflerinden olusmaktadir (Antiserum to
human IgA — o chain, Antiserum to human IgM — p chain). Koruyucu olarak
antiserumlara sodyum azid (< 1gr/L) eklenmistir.

- Kolostrum serumunda ¢ok yogun konsantrasyonda bulunan IgA &lciimii igin
20/1 oraninda seyreltme islemi uygulanmistir. Seyreltici, firmanin nefelometre

igin Urettigi 6zel bir sividir (Siemens N- Diluent).

Calisma Prensibi; Insan viicut sivilarinda bulunan proteinler, eklenen spesifik
antikorlarla immiinokimyasal reaksiyona girer ve 840 nm’lik dalga boyuna sahip 151k
demeti, antijen-antikor kompleksinin bulundugu kiivetten gegirilir. Nefelometri, antijen-
antikor komplekslerinin 151k sagma miktarlarin1 Slger. Sagilan 151k miktari, genis bir
konsantrasyon araliginda yiiklenen Orneklerdeki antijen-antikor komplekslerinin
konsantrasyonu ile orantilidir. Olgiimiin hassasiyeti, antijenlere veya antikorlara eklenen
lateks molekiilleri ile arttirilir ve bu islem kiiglik molekiilleri bile hassas bir sekilde

6l¢gmeye yardim eder.

3.5.6. Verilerin Degerlendirilmesi

Istatistiksel degerlendirme Statistical Package for Social Science (SPSS) Versiyon 11,5
(SPSS inc, Chicago, USA) paket programi kullanilarak yapildi. Olgiimler Parametrik
test varsayimlarini sagladigi i¢in (n > 30) iki bagimsiz grubun ortalamalar1 arasindaki
farkin 6nemlilik testi ( bagimsiz 6rneklem t testi, Student T testi) kullanilmistir. Sayisal

degiskenler icin tanimlayici istatistikler ortalama + standart sapma seklinde ifade
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edilmistir. Sonuglar %95 giliven araliginda p degeri kullanilarak degerlendirilmeye

calisildi ve p degerleri <0.05 oldugu durumlar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismamizda, NSVD ve miadinda dogum yapmis, bebekte veya annede herhangi bir

patoloji bulunmayan ve laktasyonun ilk 24 saati igerisinde bulunan 90 anneden sabah

10:00-12:00 saatlerinde alinan kolostrum Ornekleri kullanilmigtir. Daha Onceden

aciklanan sekilde serum haline getirilmis ve c¢alismaya hazir halde bulunan kolostrum

orneklerinde laktasyonun ilk giiniindeki IgA, IgM, TAK, TOK ve OSI diizeyleri

incelenmistir. Ayrica bu incelemeler annenin dogum sayisi, dogum yasi ve bebegin

cinsiyeti gibi kisisel 6zelliklerle birlikte ayr1 ayr1 degerlendirilmistir.

Tablo 8. Kolostrum 6rnegi toplanan annelere ve bebeklerine ait demografik 6zellikler.

Karakteristik N (%) Genel Ortalama +S.S.
(min.-maks.)
Yas 28.11 +6.8
18-30 61 (67.8)
>30 29 (32.2)
Dogum say. 3.13+1.9
Primipar 18 (20)
Multipar 72 (80)
Cinsiyet
Kiz 39 (43.3)
Erkek 51 (56.7)
Bebegin Dogum Agirhg: 90 (100) 3215.92 +387
(gr) (2500-4000)
Bebegin Uzunlugu (cm) 90 (100) 49.78 +0.7
(48-52)
Dogum Haftasi 90 (100) 39.24 +0.9
(37-40)
Dogumun Sekli 90 (100) NSVD
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Arastirma kapsamina alinan ve kolostrum 6rnekleri toplanan annelerin ve bebeklerinin
demografik 6zellikleri calismanin giiglii ve gilivenilir olmasi agisindan 6énemlidir. Tablo
8’ de verilen ozellikler incelenecek olursa, annelerin ortalama dogum yasi 28.11 olarak
bulunmakta, bunlarin 61’1 (%67.8) 18-30 yas araligindayken, 29’u (%32.2) 30 yasindan
biiyiiktiir. Annelerin (n=90) ortalama dogum sayist 3.13’tlir. Annelerin 18’1 (%20) ilk
dogumunu (Primipar) ve dolayisiyla ilk laktasyon siirecini yasarken, 72’si (%80) birden
fazla dogum yapmis annelerden (Multipar) olusmaktadir. Toplanan kolostrumlarin 39’u
(%43.3) kiz, 51’1 (%56.7) erkek bebek diinyaya getiren annelere aittir. Tiim bebeklerin
ortalama dogum agirhig 3215.92 gr. (2500-4000) dir. 2500 gramdan hafif veya 4000
gramdan agir bebekler calismaya dahil edilmemistir. Bebeklerin tiimiiniin dogumdan
sonra boylar1 dl¢iilmiis ve ortalama 49.78 cm. (48-52) olarak bulunmustur. Bebeklerin
dogum haftasi ortalama 39.24 (37-40) haftadir. Miadindan 6nce dogan veya prematiire
(<37 hf.) bebekler, postmatiire veya miadindan sonra dogan (> 42) bebekler ¢calismaya
dahil edilmemistir. Annelerin hepsi normal spontan vaginal dogum (NSVD) yapmislar
ve daha Once belirtildigi gibi anne yada bebekten herhangi birinin problemli olmasi

veya tedavi siirecinde olmasi ¢alisma dis1 birakilmalarina sebep olmustur.

4.1. Total Oksidan Kapasite (TOK) Seviyeleri

Serum halinde hazirlanan kolostrum ornekleri otomatik bir analizérde, uygun Kitler
kullanilarak o6lgiildii. Sonuglar anne ve bebeklerin 6zelliklerine gore degerlendirildi.
Olgiimlerde miktar olarak yetersiz olan numuneler istatistik degerlendirmeye dahil

edilmemistir.
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Tablo 9. Bir giinliik kolostrumda total oksidan kapasite degerleri ve gruplara gore

degisimleri (n=85).

Gruplar N (%) TOK (pmol H;O, P
Eq./L)
Ortalama + St.
Sapma
Cinsiyet
Kiz 36 (42.3) 2.81+16 0.94
Erkek 49 (57.7) 2.79 £1.3
Yas
18-30 58 (68.2) 2.57 1.3 0.03*
>30 27 (31.8) 3.28 +1.4
Dogum say.
Primipar 18 (21.2) 2.76 +1.3 0.90
Multipar 67 (78.8) 2.81 +1.4
Genel ort. 85 (100) 2.80 +1.4 -

* Ortalamalar arasindaki farkin anlamh oldugunu ifade etmektedir. Student T testi uygulanmigtir. %95

giiven araliginda p< 0.05 anlaml olarak kabul edilmektedir.

Bir giinliik kolostrum orneklerine ait TOK degerleri, tablo 9’da anne ve bebegin
demografik 6zelliklerine gore olusturulan gruplar icerisinde uygun istatistik testleri ile
incelendi. Elde edilen veriler dogrultusunda, kiz dogum yapmis annelerin (n=36
(%42.3)) ortalama TOK degeri 2.81 umol H,O; Eq./L olarak bulunmus ve erkek dogum
yapmis annelerin (n= 49 (% 57.7)) ortalama TOK degeri kizlarinkine ¢ok yakin 2.79
olarak tespit edilmistir. Erkek ve kiz dogum yapan annelerin kolostrumlar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktur (p=0.949). Anneler dogum yaptig1 yaslara
gore siniflandirildiginda; 18-30 yaglar arast dogum yapanlarin (n=58 (%68.2))
kolostrum TOK degerleri ortalama 2.57 iken nispeten daha yasli (>30) dogum yapan
annelerde (n= 27 (%31.8)) TOK degeri yiikselerek 3.28 olarak bulunmustur. 30
yasindan sonra dogum yapan annelerin kolostrumdaki oksidan degerleri daha geng
olanlara gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek bulunmustur (p=0.03). Anne

dogum sayilarma gore degerlendirme yapildiginda; ilk kez anne olanlardan (n=18

44



(%21.2)) aldigimiz kolostrum TOK degeri 2.76, multipar annelerden alinan kolostrum
TOK degeri primiparlara ¢ok yakin 2.81 olarak tespit edilmistir. Primipar ve multipar
annelerin kolostrum TOK degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktur
(p=0.900). 85 anneden alinan kolostrum 6rneklerinin ortalama TOK degeri, normal kan

serumuna gore ¢ok diisiik bir deger olan 2.80 pmol H,0; Eq./L olarak bulunmustur.

4.2. Total Antioksidan Kapasite (TAK) Seviyeleri

TAK seviyeleri, TOK seviyelerine benzer sekilde, serum halinde hazirlanan kolostrum
ornekleri otomatik bir analizérde, uygun Kitler kullanilarak 6lgiildii. Sonuglar anne ve

bebeklerin demografik 6zelliklerine gore degerlendirildi.

Tablo 10. Bir giinliik kolostrumda total antioksidan kapasite degerleri ve gruplara gore

ortalamalar1 (n=90).

Gruplar N (%) TAK (mmol Trolox P
Eq./L)
Ortalama + St.
Sapma
Cinsiyet
Kiz 39 (43.3) 1.85+0.2 0.89
Erkek 51 (56.7) 1.84 +0.2
Yas
18-30 61 (67.8) 1.84 0.2 0.69
>30 29 (32.2) 1.86 +0.3
Dogum say.
Primipar 18 (20) 1.90 +0.2 0.21
Multipar 72 (80) 1.83+0.2
Genel ort. 90 (100) 1.84 0.2 -

° Student T testi kullanilmigtir. Gruplar arasinda anlamli fark yoktu. P<0.05 anlamli olarak kabul

edilmistir.

Bir giinlik kolostrum oOrneklerine ait TAK seviyeleri tablo 10’da gosterilmistir.
Bulgulara gore; kiz bebeklerin (n=39 (%43.3)) tiikettigi kolostrumda ortalama TAK
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degeri 1.85 mmol Trolox Eq./L, erkek bebeklerin (n=51 (%56.7)) tiikettigi kolostrumda
ise TAK degeri benzer sekilde 1.84 olarak goriilmektedir. Tahmin edilecegi tizere
gruplar arasinda istatistiki bir anlamh fark yoktur (p=0.89). Annelerin dogum yaslari
incelendiginde; 18-30 yas araliginda dogum yapanlarda (n=61 (%67.8)) kolostrum TAK
degeri ortalama 1.84, 30 yasin iistiinde dogum yapanlarin kolostrum TAK seviyesi yine
cok yakin bir deger olan 1.86 olarak tespit edilmistir. Gruplar arasinda anlamli bir fark
bulunmamistir (p=69). Primipar annelerden (n=18 (%20)) alinan kolostrumlarda
ortalama TAK seviyesi 1.90, Multipar annelerden (n= 72 (%80)) alinan kolostrumlarda
ortalama TAK seviyesi de 1.83 olarak bulunmustur. Dogum sayilarina gore de diger
gruplarda oldugu gibi TAK seviyeleri arasinda istatistiksel anlamli bir fark yoktur
(p=0.21). Anne ve bebegin demografik 6zelliklerinden neredeyse hi¢ etkilenmemis olan
kolostrum antioksidan diizeyi, toplanan biitiin 6rnekler birlikte incelendiginde; 90
annenin Kkolostrum TAK degeri ortalama 1.84 mmol Trolox Eq./L olarak tespit

edilmistir.

4.3. Oksidatif Stres indeksi (OSI)

Bir giinliik kolostrum 6rneklerinde yapilan TAK ve TOK &lgiimleri sonrasinda otomatik
analizor belirli formiillerle, yiiklenen Orneklerdeki oksidatif stres seviyesini
hesaplayabilmektedir. Hesaplamalar sonrasinda elde edilen ve ornekteki oksidatif stres
hakkinda ¢ok kiymetli bilgi veren degerler belirlenen gruplar i¢inde karsilastirilarak
incelenmistir. Ol¢iimlerde miktar olarak yetersiz olan numuneler istatistik

degerlendirmeye dahil edilmemistir.
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Tablo 11. Kolostrum &rneklerinde hesaplanan OSI degerleri ve gruplara ait ortalamalar

(n=85).

Gruplar N (%0) OSi P
Ortalama + St.
Sapma
Cinsiyet
Kiz 36 (42.3) 0.15 +0.08 0.96
Erkek 49 (57.7) 0.15 +0.06
Yas
18-30 58 (68.2) 0.14 +0.06 0.03*
>30 27 (31.8) 0.17 +0.07
Dogum say.
Primipar 18 (21.2) 0.14 +0.05 0.60
Multipar 67 (78.8) 0.15 +0.07
Genel ort. 85 (100) 0.15 +0.07 -

* Ortalamalar arasindaki farkin anlamli oldugunu ifade etmektedir. Student T testi uygulanmistir. %95

giiven araliginda p< 0.05 anlamli olarak kabul edilmektedir.

Kolostrum orneklerindeki TAK ve TOK degerlerine biitlinciil bir bakis agisiyla
yaklasmamizi saglayan OSI degerleri, dogan bebeklerin cinsiyet ozelligine gore
degerlendirildiginde; kiz dogum yapan annelerden (n=36 (%42.3)) alinan kolostrum
orneklerinin ortalama OSI degeri 0.15, erkek dogum yapanlarda (n=49 (%57.7)) bu
deger neredeyse ayni 0.15 olarak bulunmustur. Gruplar arasinda anlamli bir fark yoktur
(p=0.96). Annelerin dogum yaptig1 yas ve kolostruma gecen oksidanlarin olusturdugu
OSI beraber degerlendirildiginde; 18-30 yas araliginda anne olanlarin (n=58 (%68.2))
OSI degeri 0.14 iken, 30 yasindan sonra anne olanlarin (n=27 (%31.8)) OSI degerleri
daha yiiksek bir degerde 0.17 olarak bulunmustur. TOK degerleriyle benzer olan bu
sonuglar dogum yapilan yas ve oksidatif kapasiteler arasinda bir iligski oldugunu agikca
ortaya koymaktadir. Istatistiksel olarak da yas gruplari arasindaki ortalama OSI
degerleri anlamli bulunmustur (p= 0.03). Annelerin dogum sayilarina bakilirsa; primipar
annelerin (n=18 (%21.2)) OSI degerleri (0.14) ve multipar annelerin (n=67 (%78.8))

OSI degerleri (0.15) arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamaktadir
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(p=0.60). 85 annenin kolostrum &rneklerinden elde edilen genel ortalama OSI degeri

0.15 olarak bulunmustur.

4.4. immiinglobulin A (IigA) Degerleri

Laktasyonun ilk gilinii igerisinde sabah saat 10:00-12:00 saatleri arasinda annelerden
toplanan kolostrumlar daha o©nce anlatilan ©On islemlerden gegirilerek, rutin
laboratuarlarda kullanilan ve gilivenilir sonug¢lar veren nefelometre (BN ProSpec,
Siemens Healthcare Diagnostics, Marburg, Germany) ile cihaza uygun Kkitler
kullanilarak igA &lgiimleri yapilmistir. Yapilan dlgiimler sonrasinda drneklem, anne ve
bebegin ozellikleri ile belirlenen gruplar arasinda karsilagtirmalar yapilarak sonuglar
incelenmistir.  Olgiimlerde miktar olarak yetersiz olan numuneler istatistik

degerlendirmeye dahil edilmemistir.

Tablo 12. Kolostrum &rneklerindeki igA miktarlar1 ve gruplara gére incelenmesi (n=

76)

Gruplar N (%) IgA (gr/L) P
Ortalama + St.
Sapma
Cinsiyet
Kiz 34 (44.7) 33.75 £15.0 0.02*
Erkek 42 (55.3) 25.82 +14.2
Yas
18-30 49 (64.5) 29.16 +15.2 0.87
>30 27 (35.5) 29.75 +14.9
Dogum say.
Primipar 18 (23.7) 35.95 +15.7 0.03*
Multipar 58 (76.3) 27.33 +14.3
Genel ort. 76 (100) 29.37 £15.0 -

* Ortalamalar arasindaki farkin anlamli oldugunu ifade etmektedir. Student T testi uygulanmistir. %95

giiven araliginda p< 0.05 anlaml1 olarak kabul edilmektedir.
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Tablo 12°de kolostrum &rneklerinden elde edilen ortalama IgA miktarlarinin gruplar
halinde degerleri ve yapilan istatistik testi sonuclart bulunmaktadir. Calismada bebekler
arasindaki cinsiyet farki gdz oniinde bulundurularak yapilan IgA 6l¢iimlerinde, kiz
bebek diinyaya getirmis annelerin (n=34 (%44.7)) kolostrumlarinda ortalama 33.75 gr/L
IgA, erkek bebek diinyaya getirmis annelerin (n=42 (%55.3)) kolostrumlarinda ise daha
diisiik bir deger 25.82 gr/L IgA tespit edilmistir. Bebek cinsiyetine gore degisim
gbsteren ve ayn1 zamanda kolostrumda bulunan en yogun antikor olan IgA, yapilan
istatistik testi sonuglarma gore de anlamli sekilde (p= 0.02) kiz bebeklerin emdigi
kolostrumda erkeklerinkine nazaran daha yiiksek bulunmustur. Anne dogum yasina
gore yapilan Olgiimlerde; 18-30 yasinda dogum yapan annelerin (n=49 (%64.5))
kolostrumlarinda ortalama 29.16 gr/L igA diizeyine, 30 yasindan biiyiik annelerin (n=27
(%35.5)) kolostrumlarinda da benzer sekilde 29.75 gr/L IgA diizeyine rastlanmustir.
Anne dogum yas1 ve kolostrum IgA diizeyi arasinda istatistiksel olarak anlaml bir fark
tespit edilmemistir (p=0.87). Dogum sayis1 ve kolostrum IgA igerigi birlikte
degerlendirildiginde ise primipar annelerin (n=18 (%23.7)) kolostrumunda 35.95 gr/L
IgA bulunurken, multipar annelerin (n=58 (%76.3)) kolostrumunda 27.33 gr/L gibi daha
diisiik bir degerde igA bulunmustur. {1k kez anne olanlarin, daha énceden anne olanlarla
karsilastirildigi bu kisimda, yapilan istatistik testleri de primipar annelerin multipar
annelere oranla anlaml sekilde daha yiiksek IgA igerigine sahip kolostrumlari oldugunu
gostermistir (p=0.03). Biitlin gruplar goz ardi edilerek yapilan tiim annelerin (n=76

(%100)) genel IgA ortalamas1 29.37 gr/L olarak tespit edilmistir.

Tablo 12°de yer almayan ancak bebekler arasindaki cinsiyet farki goz oniinde tutularak
olusturulan ve sadece erkek bebek doguran anne kolostrumlarina yer verilerek yapilan
dogum sayis1 ve anne yasmin IgA miktarlar ile iliskisinin degerlendirildigi Istatistiksel
calismalarda, anlamlilik bakimindan mevcut tablodan herhangi bir farki olmadigi i¢in

tekrar etmeye gerek duyulmamustir.

4.5. immiinglobulin M (IgM) Degerleri

IgA 6lgiimiinde oldugu gibi igM 6lgiimiinde de ¢aligmaya hazir hale getirilmis ve
laktasyonun ilk giinlinde arastirma kapsamina alman uygun annelerden toplanan

kolostrum &rnekleri nefelometre ve cihaza uygun kitler yardimiyla dlgiilmiistiir. Olgiim
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sonucunda elde edilen kolostrum &rneklerine ait IgM degerleri anne ve bebegin

demografik 6zelliklerine gore ayr1 gruplar halinde incelenmistir.

Tablo 13. Kolostrum orneklerindeki IgM miktarlari ve gruplara gore incelenmesi

(n=73).

Gruplar N (%0) IgM (gr/L) P
Ortalama + St.
Sapma
Cinsiyet
Kiz 31 (42.5) 2.12 1.4 0.02*
Erkek 42 (57.5) 1.45 0.9
Yas
18-30 52 (71.2) 1.80 +1.2 0.45
>30 21 (28.8) 1.57 +1.1
Dogum say.
Primipar 12 (16.4) 2.73 £1.3 0.01*
Multipar 61 (83.6) 1.54 1.0
Genel ort. 73 (100) 1.74 £1.2 -

* Ortalamalar arasindaki farkin anlamli oldugunu ifade etmektedir. Student T testi uygulanmistir. %95

giiven araliginda p< 0.05 anlamli olarak kabul edilmektedir.

Tablo 13’de toplanan kolostrum orneklerinden &lgiilen ortalama IgM miktarlar1 ve bu
miktarlarin ¢aligma gruplarina goére dagilimi ile istatistik sonuglart verilmistir.
Arastirmada dogan bebeklerin cinsiyetlerine gore yapilan gruplandirmada; kiz bebek
diinyaya getiren annelerden (n=31 (%42.5)), dogumdan sonra en ge¢ 24 saat igerisinde
alinan kolostrum &rneklerinin ortalama igM degeri 2.12 gr/L olarak bulunurken, erkek
bebek diinyaya getirenlerin (n=42 (%57.5)) ortalama kolostrum igM degeri daha diisiik
bir deger 1.45 gr/L olarak tespit edilmistir. Kiz bebeklerin ilk giin emdigi kolostrum
orneklerinde IgA’ da oldugu gibi IgM miktarlarinda da erkek bebeklerin emdigi
kolostrumdan daha yiiksek bir miktarda IgM bulunmustur. Bu fark uygun istatistik
testleriyle analiz edilmis ve gruplar arasindaki ortalama IgM degerleri kiz bebeklerin
emdigi kolostrumda erkek bebeklere nazaran anlamli sekilde yiiksek igM oldugu

sonucuna vartlmistir (p=0.02). Annelerin dogum yaptig1 yaslar dikkate alindiginda; 18-
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30 yaslar aras1 dogum yapan annelerin (n=52 (%71.2)) kolostrum IgM miktar1 1.80
gr/L, 30 yasindan biliyiik bir yasta dogum yapan annelerin (n=21 (%28.8)) kolostrum
IgM miktar1 kismen daha genc olan annelerinkine yakin bir degerde 1.57 gr/L olarak
bulunmaktadir. Istatistiksel olarak anne dogum yas1 ve kolostrum IgM miktar1 arasinda
anlamli bir iliski yoktur (p=0.45). ilk kez anne olanlar ve daha tecriibeli anneler
arasinda olusturulan gruplarin igM degerleri incelendiginde; primipar annelerin (n=12
(%16.4)) kolostrum IgM miktarlar1 ortalama 2.73 gr/L olarak bulunurken, tecriibeli
multipar annelerin (n=61 (%83.6)) kolostrum IgM degerleri cok daha diisiik miktarda
1.54 gr/L olarak bulunmustur. ilk bebeklerini doguran annelerde, kolostrum igM
miktarlari, birden fazla dogum yapmis annelerle kiyaslanmis ve istatistiksel olarak ilk
kez dogum yapan annelerin kolostrum IgM miktarlarinin, dogum sayisi birden fazla
annelere oranla anlamli olarak daha yiiksek miktarda bulundugu gosterilmistir (p=0.01).
Tiim annelerin (n=73 (%100)) kolostrum oOrneklerinde kisisel Ozellikleri goéz ardi

edilerek IgM degerlerine bakilmis ve ortalama 1.74 gr/L olarak gosterilmistir.

Tablo 13’de yer almayan ancak bebekler arasindaki cinsiyet farki g6z oniinde tutularak
olusturulan ve sadece erkek bebek doguran anne kolostrumlarina yer verilerek yapilan
dogum sayis1 ve anne yasmnin IgA miktarlari ile iliskisinin degerlendirildigi Istatistiksel
calismalarda, anlamlilik bakimindan mevcut tablodan herhangi bir farki olmadigi i¢in

tekrar etmeye gerek duyulmamustir.

Kolostrumda bakilan her parametreyi anne veya bebegin 6zelliklerine gore ayr1 ayri
gozlemlemek icin ¢esitli grafikler ¢izilmistir. Bu grafikler demografik 6zellikler ile anne
kolostrumu arasindaki iliskiye biitiinciil bir bakis agisi saglamakta ve istatistiksel

anlamliliklar1 gostermektedir.
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Sekil 6. Oksidatif stres indeksi grafigi.
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Sekil 7. immiinglobulin-A grafigi.
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Sekil 8. iImmiinglobulin-M grafigi.
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5. TARTISMA

Bu c¢alisma laktasyonun ilk 24 saatinde meme bezlerinden salgilanan kolostrum
orneklerinde TOK, TAK ve OSI degerlerinin tespit edildigi ve ilk calismadir. Bu
nedenle bir giinliik kolostrumda TOK, TAK ve OS] degerleri ilk kez bebek cinsiyeti,
anne dogum sayis1 ve anne dogum yasi ile birlikte incelenmistir. Ayrica literatiirde IgA
ve IgM diizeylerinin bebek cinsiyeti ile iliskili oldugunu gosteren baska bir calismaya

da rastlanmamustir.

Bilindigi gibi pek c¢ok hastaligin ortaya ¢ikmasinda rol oynayan ve viicut i¢in toksik
olan reaktif oksijen tiirleri 6zellikle intrauterin yasamdan 4-5 kat daha fazla oksijen
iceren (142) dis diinyaya gelmis, fizyolojik uyumunu saglamaya ¢alisan yeni dogan igin
daha fazla 6neme sahiptir. Bebekler zaten yeni bir ortamda bulunmalarinin tiim viicutta
olusturdugu strese ek olarak, dogum esnasinda artan; ROT firetimi nedeniyle oksidatif
strese maruz kalmakta ve ayn1 zamanda E vitamini yada glutatyon peroksidaz gibi
antioksidanlarda da azalma ile karsi karsiya kalmaktadirlar (2). Maalesef yenidogan
sarth@ i¢in kullanilan fototerapi tedavisi ve solunum gii¢liigli bulunan bebeklere
uygulanan oksijen tedavisinin oksidatif stresi arttirdigt son yapilan calismalarla
gosterilmistir  (141). Bu nedenle fototerapinin ve oksijen tedavisi uygulanirken daha
dikkatli diisiiniilmesi gerekir. Viicutta meydana gelen oksidatif stresin derecesini, reaktif
oksijen tiirlerinin oksidasyon giicii ile antioksidan savunma mekanizmalar1 arasindaki
denge belirlemektedir. Antioksidan savunmanin amaci ROT’ un neden olacagi olumsuz
etkilere kars1 organizmay1 korumaktir (1). Kolostrumda ve olgun anne siitiinde albumin,
bilurubin, sistein, {irik asit, glutatyon, koenzim Q10 ve laktoferrin gibi antioksidanlar
bulunmaktadir (135-137). Bunlara ek olarak anne siitiinde dogal olarak bulunan vitamin
A, C ve E’nin de antioksidan Ozellikleri vardir (138). Ayrica, anne siitii katalaz,
stiperoksit dismutaz ve glutatyon peroksidaz gibi serumdakinden birkag kat fazla oranda
antioksidan enzimler icerir (139, 140). Calismalarda, formiila siitiin antioksidan
Ozellikleri anne siitiinden daha yiiksek bulunmasma ragmen (143), anne siiti ile
beslenen bebeklerde, albiimin, iirik asit, C vitamini ve kan antioksidan kapasitesi,
formiila ile beslenen bebeklerden daha yiiksek bulunmustur (135). Ayrica ¢alismalarda
kolostrumun anne kan serumundakinden, geg¢is siitiinden ve olgun siitten daha yiiksek

TAK seviyesine sahip oldugunu (142) ve total antioksidan kapasitenin —80°C’de
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saklanmig kolostrumda anlamli bir degisiklige sebep olmadig1 gosterilmistir (147). Biz
de caligmamizda 90 anneden laktasyonun ilk giinii sabah 10:00-12:00 saatleri arasinda
topladigimiz kolostrum 6rneklerinde ortalama TAK seviyesini 1.84 mmol Trolox Eq./L
olarak tespit ettik. Ayrica ¢alismamizda annelerin dogum sayisina, dogum yaptig1 yasa
ve bebek cinsiyetine gore degerlendirilen kolostrum TAK diizeyleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark bulunmamistir. Bu c¢alisma sayesinde kolostrum TAK
seviyesinin anne ve bebegin demografik 6zelliklerinden etkilenmeyen oldukga stabil bir
degeri oldugu soylenebilir. TAK diizeyinin anneden kaynaklanan dis faktorlerden ¢ok
az etkilenmesi, antioksidan kapasite ve oksidatif stres arasindaki dengesizlik nedeniyle
olustugu diistiniilen kronik akciger hastaligi, nekrotizan enterokolit, prematiire
retinopatisi ve intraventrikiiler-periventrikiiler kanama gibi yenidoganda siklikla
goriilebilen bozukluklarin (3) 6nlenmesi agisindan énemli oldugu, yeni dogani yiiksek
oksijen bulunan dis diinyadan, her kosulda kolostrum ve anne siitii ile sabit bir

antioksidan kaynagi takviyesiyle korunmasina yardimci oldugu kanisin1 uyandirmistir.

Ayn1 zamanda ¢alismada TOK diizeyleri de degerlendirilmis ve 85 annenin
kolostrumlarinda ortalama 2.80 umol H,O, EQ./L olarak bulunmustur (tablo 10). Bu
deger saglikli insanlarin normal kan degerleri ile karsilastirildiginda yaklasik 5 kat daha
diigiik bulunmaktadir (148, 149). Gerek TAK diizeyinin kan serumundan daha yiiksek
bulunmasi1 (148) ve gerekse TOK seviyesinin serumun 1/5 diizeyinde bulunmasi
antioksidanlarin ve oksidanlarin kolostruma segici olarak gegctiklerini gostermekte ve
kolostrumun o6nemli bir yagam destekleyici oldugunun da bir kanitidir. Bilindigi gibi
pek cok hastaligin etiyolojisinde rol oynayan serbest radikaller yaslanma iizerine de
etkili bulunmus ve yaslanmanin sebebi olarak molekiiler oksidatif hasarin birikmesi
gosterilmistir (serbest radikal yaslanma teorisi) (150). Cok sayida tanimlayici ¢aligmada
lipit, protein ve DNA hasarinda oksidatif stresten kaynaklanan hasarlarin yagla arttig
gosterilmistir (151). Biz de ¢alismamizda anne dogum yasi ve kolostrum TOK diizeyleri
arasindaki iligkiyi gostermeye c¢alistik ve 18-30 yaslar1 arasinda dogum yapan annelerin
(n=58) ilk giinkii kolostrumlarinda TOK diizeyi ortalama 2.57 pmol H,O; Eq./L olarak
bulunurken, 30 yasin iistiinde dogum yapan annelerin (n= 27) kolostrum TOK degerleri
yasla alakali olarak 3.28 pmol H,0, Eq./L olarak bulunmustur (tablo 9). Istatistiksel
olarak anne dogum yas1 ve kolostrum TOK diizeyi literatiirle uyumlu bir sekilde, daha
yaslt annelerde daha gen¢ annelere oranla anlamli sekilde yiiksek bulundu (p=0.032).

Ayrica calismada kolostrum TAK degerleri ile benzer sekilde, dogum sayis1 ve bebek
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cinsiyeti ile kolostrum TOK diizeyleri arasinda anlamli bir iliski gozlenmedi
(p=0.90,p=0.94). Boylece kolostrum TOK degeri her ne kadar serum degerinden 5 kat
az olsa da anne yaslandik¢a kolostruma gegen TOK diizeyinin anlamli sekilde arttigi ve

dogum yasinin kolostrum kalitesiyle iligkili olabilecegi gosterilmis oldu.

Alman kolostrum O6rneklerinde toplam oksidan kapasite (TOK) diizeylerinin, toplam
antioksidan kapasite (TAK) oranina yiizdesi alinarak hesaplanan oksidatif stres indeksi
(OSI) aslinda kolostrumlarin genel oksidatif kapasitesini gdsteren onemli bir
parametredir. Ciinkii ayn1 kolostrumda bulunan TOK ve TAK diizeyleri oranlanarak
elde edilmektedir. Calismamizda elde ettigimiz OSI degerleri TOK seviyesindeki
degisimlerle paralel olarak anne dogum yas1 ile anlamli olarak iligkili bulunmustur (p=
0.03, n=85). Yine TOK degisimleri ile paralel olarak, anne dogum sayis1 ve bebek
cinsiyeti ile herhangi bir degisiklik gostermemistir (p=0.60, p=0.96). 85 anne
kolostrumundaki ortalama OSI degeri ise 0.15 olarak, serum OSI degerlerinin (148,

149) yaklasik yaris1 kadar bulunmustur.

(Calismada, arastirma kapsamina alinan annelerin bilgileri kayit altina alinirken
sosyoekonomik diizeylerinin birbirine ¢ok yakin ve hatta annelerin yasadiklari
mahallelerin ayn1 veya komsu mahallelerden olugmasi gozlemsel olarak dikkat
cekmistir. Literatiirde yukaridaki 6rneklere benzer sekilde, c¢esitli yontemlerle ¢aligilan
TAK seviyeleri genellikle kolostrumdaki antioksidan gesitlerini belirlemeye, formiila
siit ve anne siitii alan bebekler arasindaki farki gostermeye veya farkli hastaliklarin
TAK, TOK seviyeleri lizerine olan etkilerine yogunlasmistir. Dolayisiyla bizim
calismamizla benzer herhangi bir ¢alismanin bulunmamasi, literatiirde ilk kez tespit
edilen 24 saatlik kolostrum &rneklerindeki TAK, TOK ve OSI degerlerinin referans

deger olarak kabul edilmesine neden olabilir.

Anne siitii ve kolostrumda bulunan koruyucu maddeler arasinda en ¢ok dikkat ¢ekici
olan ve miktar olarak diger savunma elemanlarindan fazla bulunan
immiinglobulinlerdir. Biz bu c¢alismada oksidatif kapasitelerin yani sira IgA ve igM
antikorlarinin ilk giin salgilanan kolostrumdaki miktarina ayrica, bunlarin anne ve
bebeklere ait demografik 6zelliklere gore degisimlerine de yer verdik. Anne siitiinde ve
kolostrumda bulunan Ig’lerin bebegi ¢ok sayida hastaliktan korudugu yillardir
bilinmektedir. Pakistan, Peru, Gana, Hindistan, Nepal ve Banglades'te yapilan gesitli

yayinlar bebek oliimlerinin, anne siitii ile beslenen bebeklerde daha diisiik oldugunu
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belgelemistir (125-128). Bellagio Cocuk Yasatma Calisma Grubu tarafindan yayinlanan
sistematik bir derlemede de tiim bebeklerin %90’1 6 ay boyunca sadece anne siitiiyle
emzirildigi taktirde 5 yasindan 6nce meydana gelecek cocuk Sliimlerinin % 13’ iiniin
Onlenebilecegi hesaplanmistir (152). Yeni ¢alismalar da emzirmenin bebekleri ishale,
solunum yolu enfeksiyonlarina, orta kulak iltihabina, idrar yolu enfeksiyonlar1 ve
neonatal sepsise karsi koruyucu oldugunu belirtmistir (119-124, 153). Ig’lerin hepsi
anne siitlinde vardir. Kolostrumda olgun siite oranla daha fazla bulunurlar ve
laktasyonun seyrine gore degisiklik gostermektedirler (101). Aslinda kolostrumdaki
Ig’ler miktarlaria gére degerlendirildiginde; serumdakinden farkli olarak, en ¢ok IgA
ve daha sonra da igM bulunmaktadir. Anne siitiinde pek cok mikroorganizmay (bakteri,
parazit, viriis, mantar) taniyabilen spesifik igA’lar bulunur. Yeni doganin yasaminda
cok kiymetli ve arastirmaya deger buldugumuz kolostrum IgA miktarin1 ¢calismamiza
dahil edilen tiim annelerde (n=76) ortalama 29.37 gr/L olarak tespit ettik. Literatiirdeki
kolostrum IgA degerleriyle ilgili yapilan diger calismalarda ise bizimkinden ve bir
birinden farkl olarak; 10 gr/L (103), 12 gr/L (104), 5.61 gr/L (6), 6.5 gr/L (5), 2.25 gr/L
(11) ve 17.4 gr/L (84) gibi cesitli degerlerle karsilagtik. Calisilan yontemlere gore kiigiik
farkliliklar bulunmasina ragmen bizim calismamizla ve bir birleri ile ayn1 metot ile
olciilen IgA degerlerinde bile bu fark bulunmaktadir. Daha sonra yapilan ayrmntili
incelemede, 6rneklerde degerleri verilen igA diizeylerinin bizim ¢alismamizdan farkli
olarak, laktasyonun 1-5. giinleri arasinda alindig1 veya laktasyonun 1-3. giinleri arasinda
alindig1 gorilmiistiir. Fakat Hennart P. F.ve ark. yaptigi ¢alismada laktasyonun ilk giinii
ile ikinci giinii arasinda IgA miktarinin neredeyse 2 kat diisiis gosterdigini tespit
etmiglerdir. Zaten kolostrumda bulunan total protein miktar1 da tablo 2 ve tablo 3 de
gosterilen Saint L. ve ark. (154), Hibberd C. M. ve ark. (155) yaptig1 c¢alismalarda
laktasyonun 1. Giiniindeki total proteinin 2. ve 3. giinlerde neredeyse yar1 yariya fark
ettigini tespit etmislerdir. Dolayisiyla kolostrum IgA degerlerinin laktasyonun 1.ve 2.
giinleri arasinda bu kadar fazla degisiklik géstermesi bu calismalarda arastirilan gesitli
konularin giivenilirliginin azaldigin1 gostermektedir. Yaptigimiz ¢aligma ve literatiir
taramalarina dayanarak anne siiti veya kolostrumda, bundan sonra yapilacak
caligmalarin tipk1 bizim ¢alismamizda oldugu gibi daha dar bir laktasyon periyodunda
ve hatta asagida acgiklayacagimiz sebeplerden Otiirii ayni saatte alinmis 6rneklerde, ayni
cinsiyette dogum yapan ve ayni dogum sayisina sahip annelerde galisilmasi gerektigi
aciktir. Bizim ¢aligmamizda tespit ettigimiz degerin, digerlerinden yaklasik 2 kat daha

yiiksek olmasinin sebebi her ne kadar diger ¢alismalardaki annelerin yasadiklar yerle,
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beslenme sekilleri ve genetik faktdrlerden dolay1 olabilecegi sdylenebilirse de biz bu

farkin daha c¢ok laktasyonun giinii ile alakali olabilecegini diisiinmekteyiz.

Dogum sayisinin meme bezlerine nasil bir etkisi oldugu heniiz bilinmemesine ragmen,
yapilan c¢alismalarda dogum sayisimin meme bezlerini etkileyebildigi tartisilmustir.
Dogumdan sonraki ilk 4 giin, primipar annelerin multipar annelere gére daha fazla
serum prolaktin diizeyine sahip olduklar1 saptanmistir. Fakat, multipar annelerin siit
hacimleri, primipar annelere oranla daha fazla bulunmustur. Arastirmacilar multipar
annelerin meme bezlerindeki reseptér sayisinin daha yiiksek olmasindan dolayi,
prolaktin az olmasmma ragmen siit hacimlerinin yiliksek oldugunu diistinmektedirler.
Ayrica bu durum birden fazla dogum yapan annelerin bebeklerinin neden daha hizli
agirlik kazandigini da agiklamaya yardimci olmaktadir (39). Dogum sayisinin anne siitii
ve kolostrum IgA diizeylerine etkisini gdsteren baska calismalar primipar annelerin,
multipar annelere oranla kolostrum veya olgun siitlerinde daha fazla IgA bulundugunu
aciklarken (8, 9), bazilar1 ise dogum sayis1 ve IgA arasinda bir iliski bulamanuslardir (6,
10). Biz de ¢alismamizda primipar annelerin (n=18) kolostrumunda 35.95 gr/L igA
bulunurken, multipar annelerin (n=58) kolostrumunda 27.33 gr/L gibi daha disiik bir
degerde IgA tespit ettik. Yapilan istatistik testleri de primipar annelerin multipar
annelere oranla anlaml sekilde daha yiiksek IgA igerigine sahip kolostrumlari oldugunu
gostermistir (p=0.03). Literatiirde dogum sayis1 ve IgA arasinda iliski bulamayan
yaymnlarin dogum sayis1 degerleri, bizim calismamizda yaptigimiz gibi primipar ve
multipar olarak degil direkt olarak ortalama ¢ocuk sayist yiiksek grup ve ortalama ¢ocuk

sayist diisiik grup seklinde karsilastirarak yapmiglardir.

Anne dogum yasinin kolostrum IgA miktarina etkisini arastiran makaleler igA diizeyleri
ve anne yast arasinda herhangi bir iligki bulamamistir (6, 7). Biz de yaptigimiz
caligmada 18-30 yaslar1 arasinda dogum yapan annelerin (n=49) kolostrumlarinda
ortalama 29.16 gr/L igA diizeyine, 30 yasindan biiyiik annelerin (n=27)
kolostrumlarinda da benzer sekilde 29.75 gr/L IgA diizeyine rastladik. Anne dogum yas1
ve kolostrum IgA diizeyi arasinda diger calismalarla paralel bir sekilde istatistiksel
olarak anlamli bir fark tespit edemedik (p=0.87). Yaptigimiz ¢alismaya ve benzer diger
caligmalara gore anne dogum yasmin anne siitii ve kolostrum IgA diizeylerine etkisi
olmadig1, anne hangi yas araliginda olursa olsun IgA gibi yeni dogan icin yasamsal

Onemi olan bir immiinolojik faktorii yeterli miktarda sundugu anlasilmaktadir.
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Caligmamizda arastirmayi planladigimiz  parametrelerden bir digeri de bebek
cinsiyetinin anne siitii kompozisyonuna etkisi olabilecegi diisiincesiydi. Son zamanlarda
yapilan bazi ¢alismalarda bebek cinsiyetinin anne siitii ile iliskisi aragtirilmis ve sasirtici
sonuglara ulasilmistir. Ornegin, Powe C. E. ve ark. yaptiklari calismada bebek
cinsiyetinin anne siiti kompozisyonunda baz1 degisikliklere sebep olabilecegi
gosterilmistir (13). Bu calismaya gore erkek bebeklerin emzirildigi anne siitiiniin enerji
icerigi, kiz bebeklerin emzirildigi anne siitii enerji iceriginden %25 oraninda daha
yiiksek bulunmus ve bu farkin bebekler heniiz fetal yasamda iken bazi hormonlarin
etkisi ile anne meme bezlerini etkileyerek cinsiyete 0zgii bir siit {iretilmesine neden
oldugu tartisilmistir (13). Benzer bir ¢alismada Sullivian ve ark. tarafindan Rhesus
maymunlarinda yapilmis ve erkek yavrularin emzirildigi siitte kortizol miktari
disilerinkinden daha yiiksek bulunmustur (14). Hinde K. ve ark. tarafindan Rhesus
maymunlarinda yapilan bir diger ¢alismada da anne siitii kalsiyum miktar1 disi yavru
doguran maymunlarda, erkek doguranlara gore daha yiiksek bulunmustur (15).
Annelerin meme cevresi ve bebek cinsiyeti ile ilgili yapilan bir diger ¢alismada ise kiz
bebege gebe annelerde meme c¢evresinin, erkek bebege gebe annelerin meme
cevresinden daha ¢ok arttigin1 gostermislerdir. Gebelik sirasinda plasentadan salgilanan
insan koryonik gonadotropin seviyesinin (hCG) cinsiyetle alakali olabilecegi bu nedenle
meme bezlerinin farkli igerikli siitler salgiladigi tartisilmistir  (156). Hormon
seviyelerindeki farkliliklar meme bezlerindeki, dolayisiyla kolostrum ve anne siitii
icerigindeki cinsiyet temelli degisikliklerin mekanizmasini olusturuyor olabilir. Biz de
calismamizi bebek cinsiyetinin kolostrum Ig iceriginde farkliliga sebep olabilecegi
diislincesiyle ve anne hormonlarinin sirkadyen ritmini géz 6niine alarak tiim kolostrum
orneklerini, laktasyonun ilk giinii sabah 10:00-12:00 saatleri arasinda toplayarak
gerceklestirdik. Caligmamizda kiz bebek diinyaya getirmis annelerin (n=34)
kolostrumlarinda ortalama 33.75 gr/L IgA, erkek bebek diinyaya getirmis annelerin
(n=42) kolostrumlarinda ise 25.82 gr/L IgA tespit ettik. Yapilan istatistikler sonrasinda
da bebek cinsiyeti ve kolostrum IgA miktarlar1 arasindaki iliskinin kiz bebeklerin
tiikettigi kolostrumda anlamli sekilde yiiksek oldugu bulundu (p=0.02). Literatiirde daha
once bu iligkiyi gosteren bagka calismaya rastlanmadi. Yasamin ilk giinlerinde cok
onemli olan Ig’lerin kiz bebekler lehine daha yiiksek miktarda bulunmasi cesitli
hastaliklardan erkeklere oranla daha iyi korunabilecegini akla getirmistir. Bebek
cinsiyeti ve hastaliklarin incelendigi calismalarda erkek bebekler orta kulak iltihabi

(157), hiriltili solunum (158), nekrotizan enterekolit (159), ani bebek 6liim sendromu

60



(160), biliylime geriligi (161), sepsis (162) gibi hastaliklarla ve asfiksi sebebiyle
meydana gelen bebek 6liimleriyle (163) kiz bebeklere oranla anlamli sekilde daha sik
karsilagsmalar1 ¢ok dikkat cekicidir. Bu c¢alismada elde edilen sonuglar 1s18inda
kolostrumda miktar olarak en fazla bulunan ve yeni dogan igin en 6nemli antikor olan
IgA’ nm kiz bebeklerin emzirildigi kolostrumda erkek bebeklerinkine nazaran anlamli
sekilde daha yiiksek bulunmasinin, genetik faktorlerin yani sira erkek cinsiyetin kizlara
oranla hastaliklara yakalanmada bir risk faktorii olmasi ile iligkili olabilecegi

diisiincesini akillara getirmistir.

Kolostrumdaki miktarlar1 bakimindan 2. sirada yer alan ve bu ¢alismada arastirilan bir
diger antikor igM dir. igM, organizmanin daha 6nce karsilasmadig1 bir antijene maruz
kaldiginda ilk sentezlenen antikor sinifidir. Diisiik bir spesifiteye sahip oldugundan,
enfeksiyonlart yenmede daha disiik bir kapasitesi vardir (115). Yeni dogan,
enfeksiyonlara karsi korunmada IgM iiretme kapasitesine sahiptir. Bu nedenle IgM
oran1 emzirme boyunca gitgide diisme egilimindedir (11). igA da oldugu gibi igM
degerleri de farkli calismalarda degisiklik gosterebilen seviyelerde tespit edilmistir. Bu
calismalarda elde edilen kolostrum igM diizeyi 0.47 gr/L (6) ve 0.17 gr/L (117) gibi
degerlerdir. Fakat Mata L. J. ve ark. daha ayrintili yaptiklar1 bir diger ¢alismada erken
kolostrum déneminde IgM konsantrasyonu yaklasik 1.6 gr/L iken 4. giin bu deger 0.1
gr/L’ ye distiigii tespit edilmistir (116). Bizim ¢alismamizda da laktasyonun ilk giinii
calisma kapsamindaki biitiin annelerin (n=73) ortalama kolostrumun IgM degeri en son
verilen literatiir drnegine ¢ok yakin olarak, 1.74 gr/L bulunmustur. Bu durum gene IgA
sonuclarinda oldugu gibi ortalama igM degerlerini diisiik bulan ¢alismalarda
kolostrumun laktasyonun 1.-3. veya 1.-5. giinleri arasinda alinmasindan
kaynaklanabilecegi diisiiniilmiis, daha dar bir zaman araliginda ¢alisan diger makalede
[gM degerinin laktasyonun erken dénemi ve laktasyonun 4. giinii arasinda ne kadar
degisebildigini gosterilmistir. Miadindan 6nce dogum yapan annelerin kolostrum ve
siitlerinde, miadinda dogum yapanlara oranla, IgM diizeylerinde bir fark bulunmamustir
(6, 11). IgA ile benzer sekilde, primipar annelerde kolostrum igM diizeyi, multipar
annelere oranla daha yiiksek bulunmustur (12). Bizim g¢alismamizda da literatiirle
paralel sekilde primipar annelerde (n=12) ortalama kolostrum IgM diizeyi 2.73 gr/L
olarak bulunurken, multipar annelerin (n=61) kolostrum igM degerleri ¢ok daha diisiik
miktarda 1.54 gr/L olarak bulunmus ve bu farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu

gosterilmistir (p=0.01). Dogum sayisinin kolostrum kompozisyonunu nasil etkiledigi
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heniiz tam olarak agik olmamasina ragmen, yukarida verilen 6rneklerde prolaktin gibi
bazi hormonlari etkileyebildigi gosterilmistir. Dogum sayis1 ve kolostrum IgM igerigi
arasindaki bu iligki endokrin sebeplerden dolay1 olusuyor olabilir. Yaptigimiz calismada
annelerin dogum yaptig1 yaslar dikkate alindiginda; 18-30 yaslar arasi dogum yapan
annelerin (n=52) kolostrum igM miktar1 1.80 gr/L, 30 yasindan biiyiik bir yasta dogum
yapan annelerin (n=21) kolostrum IgM miktar1 kismen daha geng¢ olan annelerinkine
yakin bir degerde 1.57 gr/L olarak bulunmaktadir. Istatistiksel olarak anne dogum yas1
ve kolostrum IgM miktar1 arasinda anlamli bir iliski yoktur (p=0.45). Daha once Islam
S.K. ve ark. yaptig1 ¢alismada da bizim bulgularimizla ayn1 dogrultuda, anne dogum
yasi ve kolostrum IgM miktar1 arasinda bir fark bulunmamstir (6). Arastirmada dogan
bebeklerin cinsiyetlerine gore yapilan gruplandirmada; kiz bebek diinyaya getiren
annelerden (n=31), alman kolostrum &rneklerinin ortalama igM degeri 2.12 gr/L olarak
bulunurken, erkek bebek diinyaya getirenlerin (n=42 ) ortalama kolostrum IgM degeri
daha diisiik bir deger 1.45 gr/L olarak tespit edilmistir. Sonu¢ olarak tipki IgA
miktarlarinda oldugu gibi kiz bebeklerin emdigi kolostrumda erkek bebeklere nazaran
anlaml sekilde yiiksek igM oldugu sonucuna varilmistir (p=0.02). Literatiirde bebek
cinsiyeti ile IgM iliskisini gosteren baska calismaya rastlanmamasina ragmen yukarida
orneklendirilen ve tartisilan, cesitli hastaliklara yakalanmada erkek cinsiyetin bir risk
faktorii olmasit belki de immiinolojik olarak kiz bebeklere oranla dezavantajl

olmalarindan kaynaklaniyor olabilir.
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. SONUC ve ONERILER

. Bu ¢alismadan elde edilen verilerle laktasyonun ilk 24 saatinde meme bezlerinden
salgilanan kolostrum 6rneklerinde TAK, TOK, OS] degerleri ve bu degerlerin anne
dogum sayisi, anne dogum yas1 ve bebek cinsiyeti ile iliskisi, ayrica kolostrum IgA
ve IgM degerlerinin bebek cinsiyetine gore degisiklik gosterebilecegi ilk kez

tanimlanmis oldu.

. Daha once yapilan ve gesitli faktdrlerin Ig’ler {izerine etkilerini arastiran
calismalarda kolostrum 6rnekleri laktasyonun ilk 3 veya ilk 5 giiniinde alinmis ve bu
durum, laktasyonun 1. ve 2. giinii arasinda ¢ok ciddi ig farkliliklar1 olustugundan

sakincal1 olabilecegi diisliniilmiistiir.

. Insan viicudu yaslandikca artan oksidan maddelerin ve oksidatif stresin aym sekilde
kolostrum o6rneklerinde de anne yast ile iliskili oldugu ancak antioksidanlarin bu

durumdan etkilenmedigi saptandi.

. Literatiirle ayn1 dogrultuda, primipar annelerle multipar annelerin kolostrum IgA ve
[gM degerlerinde anlamli degisiklikler gdzlendi. Primipar annelerin kolostrum igA
ve IgM miktarinda goriilen artis, fetal yasamda salgilanan bazi hormonlarm ilk
bebekte daha yiiksek olmasi ayni zamanda salgilanan siit hacmi ve bebeklerin agirlik
kazanma hizlar1 gibi 6zelliklerin dogum sayisiyla iliskili bulunmasi g¢alismamizda
elde ettigimiz Ig farkinin hormonal bazi mekanizmalarda meydana gelen

degisikliklerden dolay1 olustugunu diisiindiirmiistir.

. Henliz mekanizmasi tam olarak anlagilamamasina ragmen kiz bebek diinyaya getiren
annelerin kolostrumlarinda, erkek bebek diinyaya getirenlerinkine gore daha ytiksek
IgA ve IgM degerleri bulunmasi dikkat ¢ekmistir. Bu durumun bebek fetal
yasamdayken cinsiyet farkliliklarindan dolay1 olusan bazi endokrin mekanizmalarin
anne meme bezlerinin yapisinda meydana getirdigi degisikliklerden dolay1 olustugu

diistinilmiistiir.

63



6. Kiz bebekler tarafindan tiiketilen kolostrumlarda IgA ve igM bakimindan anlamli bir
artisin olmasi literatiirde pek ¢ok yeni dogan hastaliginin erkek bebeklerde daha sik

gorlilmesi ile iliskili olabilecegi tartisiimistir.

Sonug olarak; cinsiyet ve anne siitii iligkisinin mekanizmasi heniiz tam olarak
bilinmediginden daha ileri ¢aligmalarin yapilmasina ihtiya¢ duyulmaktadir. Anne
siiti ve kolostrum bebeklerin kisisel ihtiyaclarmma gore salgilandigindan siit
bankalarindan temin edilecek siitlerde bebek cinsiyeti, dogum sayisi, anne dogum
yasi, bebeklerin dogum haftasi gibi 6zellikler miimkiin oldugunca goéz Oniinde
bulundurulmasinin bebek i¢in faydali olabilecegi diisiiniilmiistiir. Beyaz kan olarak
da isimlendirilen anne siitii tipki kan nakillerinde oldugu gibi en azindan belli
ozellikler bakimindan uyumlu bebekler arasinda transfer edilmelidir. Bunlara ek
olarak anne siitiiniin ve kolostrumun bebekler i¢cin faydalar tartisilmaz oldugundan
tilkemizde ¢ok geride olan emzirme programlari olusturulmali, anneleri ve bilim
insanlarin1  konuyla ilgili bilgilendirecek kaynaklar yazilmali ve yaymlanmali,
toplumun dini, ahlaki diislincelerine saygili olacak sekilde siit bankalar1 olusturulmali
veya siit alamayan bebeklere hizli bir sekilde siitannelere yonlendiren programlar
diizenlenmelidir. Bebek oliimleri ve hastaliklarinin anne siitii alan bebeklerde ¢ok
daha az karsilasildigr diisiiniildiiglinde {ilke ¢apinda yukarida sayilan programlarin
yayginlagtirilmas: zorunludur. Tedavi masraflar1 ve siit yerine kullanilan mamalar
icin ayrilan biit¢eler diisliniildiiglinde siit bankalari, emzirme programlari1 veya daha

geleneksel olan siit anne uygulamalari lilke ekonomisine de faydali olacaktir.
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