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OZET

Aksan, A. Anne Siitiiniin Osteopontin Diizeyi ile Maternal Beslenme ve Bebek Saghg
Arasindaki lliskinin Degerlendirilmesi. Hacettepe Universitesi Saghk Bilimleri
Enstitiisii, Beslenme ve Diyetetik Program Doktora Tezi, Ankara, 2019. Osteopontin
(OPN) glikozile bir fosfoproteindir. Matiir anne siitiindeki OPN diizeyini etkileyebilecek
maternal faktorleri ve anne siitii OPN diizeyi ile yeni dogan sagligi arasindaki olasi iligkiyi
aragtirmak amaciyla planlanan bu arastirmaya, Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Thsan
Dogramact Cocuk Hastanesi Sosyal Pediatri Unitesi’nde takip edilen 85 birey katilmustir.
Bireylere genel 6zelliklerini ve saglik durumlarini, besin tiiketim sikliklarini ve bebeklerinin
genel 6zelliklerini degerlendirmeye yonelik anket formu uygulanmis, annelerin boy uzunlugu
ve viicut agirhg, beden kiitle indeksi (BK1) ile bebeklerin boy uzunlugu, viicut agirhg ve bas
cevresi Ol¢limleri alinarak kaydedilmistir. Bireylerden anne siitii (5 mL) 6rnekleri alinmis ve
bu siit orneklerinde ELISA yontemi ile osteopontin analizi yapilmistir. Anne siitiiniin
osteopontin diizeyi ortalama 137,1+56,8 mg/L olarak saptanmistir. Anne siiti OPN diizeyi;
laktasyon doneminde D vitamini destegi kullanan annelerde kullanmayanlara gére daha
yiiksek (p<0,05), antibiyotik kullanan ve sigara kullanan annelerde kullanmayanlara gore daha
diisiik (p<0,05) bulunmustur. Gebelikte asir1 agirlik kazanan bireylerin anne siiti OPN
diizeylerinin yeterli ve diisiik agirlik kazananlara gore daha diisiik oldugu saptanmistir
(p<0,05). Laktasyon doneminde sisman olan bireylerin anne siiti OPN diizeyleri zayif ve
normal bireylere gore daha diisiikk bulunmustur (p<0,05). Yapilan regresyon modellemesinde
gebelikte agirlik kazaniminin (B=-3,048, p=0,012) ve maternal BKI’nin (=-6,267, p=0,000)
anne siiti OPN diizeyi ile negatif yonde iliskili oldugu belirlenmistir. Maternal BKi ve
gebelikte agirlik kazanimina gore diizeltilen regresyon modellemesinde maternal enerji alimi
ile anne siitii OPN diizeyi arasinda negatif yonde iliski belirlenmistir (3=-0,038, p=0,001).
Maternal BKI ve enerji alimma gore diizeltilen anne siitii OPN diizeyleri ile diger maternal
diyet bilesenleri arasindaki iliskiyi gosteren regresyon modelinde, enerji disindaki diger diyet
bilesenleri ile anne siitii OPN diizeyleri arasinda anlaml iligski bulunmamistir (p>0,05).Anne
siiti OPN diizeyleri persentillere ayrilarak siniflandiginda, anne siiti OPN diisiik olan
annelerin bebeklerinin birinci ve iiglincii ay viicut agirliklar: anne siitii OPN diizeyi normal ve
yiiksek olan annelerin bebeklerinden anlamli 6lgiide diisiikk bulunmustur (p<0,05). Anne siitii
OPN diizeyi diisiik olan annelerin bebeklerinin dogum, 1.ve 3. ay boy uzunluklari anne siitii
OPN diizeyi normal ve yiiksek olan annelerin bebeklerinden anlamli 6l¢iide diisiiktiir (p<0,05).
Anne siitii OPN diizeyleri ile bebeklerin bas g¢evresi olgiimleri arasinda anlamli iliski
bulunmamistir. (p<0,05). Anne siitii OPN diizeyi daha yiiksek olan annelerin bebeklerinin
daha iyi biliylime paternine sahip oldugu ve ates sikayeti ile hastaneye bagvurma sikliklarinin
daha diisiik oldugu gdzlenmistir (p<0,05). Bu g¢alismanin sonuglarina gore anne siitiic OPN
diizeyi maternal faktorlere bagli olarak degiskenlik gostermekte ve bu farkliliklar bebeklerin
immiin sistem geligimini ve biiyiimesini etkileyebilmektedir. Bu nedenle yeterli ve dengeli bir
maternal beslenme Oriintiisiiniin  olusturulmas: konusunda anneler desteklenmeli ve
egitilmelidir. Ayrica anne siiti alamayan bebekler icin standart fomulalara osteopontin
eklenmesi konusunda da daha fazla arastirma, uygulama ve devlet politikalar1 glindeme
gelmelidir.

Anahtar kelimeler: maternal diyet, olgun siit, osteopontin, anne siitii osteopontini



viii

ABSTRACT

Aksan, A. Assessment of the Relationship between Osteopontin Levels in Breast
milk, Maternal Nutrition and Health of the Baby. Hacettepe University Graduate
School of Health Sciences, Programme of Nutrition and Dietetic, PhD Thesis,
Ankara, 2019. Osteopontin (OPN) is a glycosylated phosphoprotein. Eighty-five subjects
who have their routine check-up visits at Hacettepe University Faculty of Medicine Ihsan
Dogramaci Children’s Hospital Social Pediatrics Unit participated in this study which aimed
to examine OPN levels of mature breast milk and maternal factors that possibly affect OPN
level and possible relations between breast milk OPN levels and newborn’s health. A
guestionnaire was applied to evaluate general characteristics of subjects and their health status,
food frequencies with amounts and general characteristics of infants and height and weight of
mothers and height, weight and head circumference infants were recorded. Subjects were
asked to breastfeed their babies (10 minutes average), then milk samples (5 ml) were taken in
glass bottles (pyrex teflon covered glass bottle). Osteopontin analysis of milk samples were
analysed by ELISA method. Osteopontin level of breast milk were determined as 137.1+56.8
mg/L. Breast milk osteopontin levels were higher in mothers who had vitamin D
supplementation (p<0.05) than who did not have and lower in mothers who used antibiotics
(p<0.05) than who did not use during lactation period. Breast milk osteopontin levels of
mothers who smoke were also lower than who did not smoke (p<0.05). Subjects who had
excessive weight gain during pregnancy had lower breast milk osteopontin levels than who
had adequate or normal weight gain (p<0.05). According to BMI classification during lactation
period, breast milk osteopontin levels of obese subjects were found lower than lean and normal
subjects (p<0,05). A negative correlation determined between breast milk osteopontin levels
and weight gain during pregnancy (f=-3.048, p=0.012) and maternal BMI (=-6.267,
p=0.000) in regression modelling. In fixed regression modelling according to maternal BMI
and pregnancy weight gain, there was a negative correlation between maternal energy intake
and breast milk osteopontin levels (p=-0.038, p=0.001). In regression modelling which was
calculated to assess relations breast milk levels which were fixed according to maternal BMI
and energy intake and other maternal diet components, there were not significant relation
between diet components except energy and breast milk osteopontin levels (p>0.05). When
breast milk osteopontin levels classified by quartiles, 1% and 3 month weights of infants
whose mother had lower breast milk osteopontin levels were significantly lower than infants
whose mother had normal and high breast milk osteopontin levels (p<0.05). Similarly, heights
of infants whose mother had lower breast milk osteopontin levels were significantly lower
than infants whose mother had normal and high breast milk osteopontin levels (p<0.05). There
were not any significant relation between breast milk osteopontin levels and head
circumference of infants. It was observed that mothers with higher breast milk OPN had better
growth patterns and the frequency of fever complaints and hospital admission was lower
(p<0.05). According to the results of this study, breast milk OPN levels vary depending on
maternal factors and these differences can affect the immune system development and growth
of infants. For this reason, mothers should be supported and educated in establishing an
adequate and balanced maternal feeding pattern. In addition, more research, implementation
and state policies should be implented in the addition of osteopontin to standard fomulae for
babies who cannot get breast milk.

Keywords: maternal diet, mature milk, osteopontin, human milk osteopontin
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1. GIRIS
1.1. Kuramsal Yaklasimlar ve Kapsam

Anne siitii; zaman igerisinde bebegin ihtiyaglarina gore degisiklik gdsterebilen
ve degisen gereksinmeyi yasamin ilk 6 aylik doneminde tek basina karsilayabilen essiz
bir besindir (1-4). Anne siitii, bebegin enerji ve besin Ogeleri gereksinimini
karsilamasinin yaninda, icerdigi biyoaktif proteinler, lipitler, oligosakkaritler ve
immiinomodulator komponentler ile yenidoganin ekstrauterin yasama gegis siirecini

de en iyi sekilde yonetmektedir (5, 6).

Yapilan epidemiyolojik calismalar anne siitii ile beslenen bebeklerde
nekrozitan enterokolit, 16semi ve lenfomalar, enfeksiydz hastaliklar, alerji ve astim,
¢olyak, diyabet gibi immiin aracili hastaliklarin gelisme riskinin gesitli nedenlerle anne
siitli alamayan bebeklere oranla daha diisiik oldugunu gostermektedir (7-12). Ayrica;
anne siitii ile beslenen bebeklerde barsak mikrobiyotasinin anne siitii almayan
bebeklere gore farkli oldugu gozlenmis ve bu farkin immiin aracili hastalik
insidansindaki azalma ile iligkili olabilecegi belirtilmistir (7, 8). Anne siitii ile beslenen
bebeklerin kognitif gelisiminin daha iyi oldugu, bu bebeklerde ilerleyen yaslarda

obezite ve kronik hastaliklarin gelisim riskinin de azaldig1 gosterilmistir (9, 10).

Anne siitiiniin istlinliigliniin olas1 nedenlerinden bir tanesinin diger hayvan
stitleri ve bebek formulalar ile karsilastirildiginda biyoaktif bilesen igeriginin yiiksek
diizeyde olmasi oldugu diistiniilmektedir (3, 5, 11). Anne siitiiniin biyoaktif olarak
tanimlanan yapilar oligosakkaritler disinda siklikla protein ya da peptitlerden olusan
yapilardir. Bu yapilardan bir kism1 biiytik ilgi gérmiis, laktoferrin, laktoperoksidaz,
lizozim, IgA, a-laktoalbumin, kazein gibi peptit yapili bilesenlerin antibakteriyal ve
opioist agonist etkilerinin yani sira immiin uyaric1 etkileri de arastirilmis ve
tanimlanmustir (12-15). Ancak potansiyel bir biyoaktif bilesen olan osteopontin (OPN)
giinlimiize kadar daha az ilgi gérmiis ve osteopontinin anne siitiindeki biyolojik

islevleri tam olarak a¢ikliga kavusmamustir (16).

Osteopontin, bir¢ok farkli dokuda sentezlenebilen, idrar, kan ve siit gibi viicut

stvilarinda da bulunan, negatif yiiklii bir proteindir (17-19). Osteopontin; farkli doku,



organ ve viicut sivilarina 6zgii cesitli post-translasyonel modifikasyonlara, alternatif
translasyonlara ve proteolitik ayrilmalara ugradigindan bulundugu yere 6zgii islev
kazanabilmektedir. Diger dokulara oranla anne siitii, kord kani1 ve bebek plazmasinda
cok yiiksek miktarlarda bulunmasi bebegin biiylime ve gelismesinde 6nemli role sahip

oldugunu diistindiirmektedir (12).

Anne siitiinde bulunan osteopontinin temel roliiniin erken bebeklik doneminde
immiin sistem ve sinir sistemi gelisimi oldugu diisiiniilmektedir, ancak halen dogrudan
ve dolayli tiim islevleri ve bu islevlerin olusmasinda nasil rol {istlendigi tam olarak
anlasilamamustir (16). Anne siitii ve kord kaninda yiiksek miktarlarda osteopontin
bulunmasi, bu bilesenin laktogenez ve/veya bebegin gelisiminin ve uzun donem
sagligmin programlanmasi iizerinde énemli rolii olduguna isaret etmektedir (12). in
vitro ¢alismalar siitte bulunan osteopontinin bebek intestinal sisteminde proteolize
kismi olarak direncli oldugunu gostermistir ki bu bulgu osteopontinin potansiyel bir

biyoaktif bilesen oldugunu netlestirmektedir (20).

Donovan ve ekibinin (21) rhesus maymunlart ile yaptiklari galigmada; yagamin
ilk li¢ aylik doneminde osteopontin eklenmis formula ile beslenen yavrularda gen
ekspresyonunun anne siitii ile beslenen yavrulardakine benzer sekilde oldugu
gozlenmistir. Osteopontinin hiicre donglisii progresi (6rn: CUXI1), hiicreler arasi
iletisim, hiicre hareketliligi, hiicre sag kalimi (6rn: EGFR) ve sindirim sistemi
reglilasyonu (FOX genleri) ile iliskili oldugu belirtilmistir. Diyet osteopontininin
integrin proteinlere baglanabilmesi ve CD44 ile iyi tanimlanmis olan iligkisi de
osteopontinin birgok gen ve bu genler ile iligkili yolaklar1 etkiledigi goriisiini

gliclendirmektedir (21).

Anne siitleri igerisinde en diisiik osteopontin diizeyinin kolostrumda oldugu
gozlenmis (12, 22), postpartum iiciincli giinden itibaren ise artig egilimine gectigi
belirlenmistir. Anne siitiindeki makrofaj diizeyinin laktasyon siiresince azaldigi
bilinmektedir ancak osteopontin diizeyi laktasyon siiresince biiyilk bir degisime
ugramamaktadir. Bu durum anne siitlindeki osteopontinin temel kaynaginin
makrofajlar degil meme dokusu epitelyal hiicreleri oldugunu disiindiirmektedir (22).

Aktif laktasyon doneminde anne siitlinde osteopontin lireten epitelyal hiicrelerin



bulunmasinin bebeklerde immiin sistem gelisimi iizerinde etkili olduguna dair

bulgular1 desteklemektedir (22, 23).

Siirli da olsa var olan 6nemli veriler 15181nda giiniimiizde bebek formulalarina
osteopontin eklenmesi giindeme gelmistir. Bu dogrultuda yapilan ilk ve su an igin tek
insan ¢aligmasi olan Lonnerdal ve ekibinin (24) tamamladigi randomize kontrolli, ¢ift
kor calismada 240 bebek yasamlarmin ilk 6 aylik doneminde whey predominant
standart formula (adapte formula), ayni bilesimin 65 mg/L ile 130 mg/L osteopontin
eklenmis formlar1 ve anne siitii ile beslenmislerdir. Sonu¢ olarak; standart bebek
formulasi ile beslenen bebeklerin 4. ay serumlarinda anne siitii ile ya da osteopontin
eklenmis (65 mg/L ve 130 mg/L) formula ile beslenmis bebeklerin serumlarina gore
daha yiiksek TNF-a ve interlokin-2 konsantrasyonlarina rastlanmistir. Bu bulguyu
destekler sekilde osteopontin eklenmis formula ile beslenen bebeklerde standart
formula ile beslenen bebeklere oranla yasamin ilk 6 aylik doneminde daha az siklikta
ateslenme gorilmistiir. Ayni ¢alismada osteopontin eklenmis formula (65 mg/L ve
130 mg/L) ve anne siitii ile beslenen bebeklerde ates goriilmesi sikligi benzer
bulunmus, TNF-a ve diger proinflamatuvar sitokinlerin diizeyleri arasinda fark

gbzlenmemistir.

Yasamin ilk doneminde standart formula ile beslenen bebeklerde TNF-a
diizeyinin yiiksek olmasi, erken donem formula kullannomina karsi gelisen
proinflamatuar yaniti isaret etmektedir (25). Osteopontin eklenmis formulalarda TNF-
a diizeyinin anne siitline benzer bulunmasi osteopontinin immiin sistem gelisimini

olumlu yonde etkiledigi varsayimini destekleyen bir diger bulgudur.

Son donemde osteopontinin dokulara 6zgii farkl islevlere sahip oldugunun
anlasilmasi, anne siitiinde yiiksek miktarda osteopontin bulunmasi ve anne siitii
osteopontininin immiin sistem gelisimi ile iligkili olabileceginin ortaya atilmasi; anne
siitlinde bulunan osteopontinin yasamin erken donemindeki diger olasi biyolojik
islevlerinin arastirilmasini ilgi ¢ekici hale getirmistir (16, 26). Ancak konu hakkinda
bilinenler halen smirlidir (26). Anne siitiindeki osteopontinin yapisi, miktar1 ve islevi
ile ilgili yapilan calisma sayisinin olduk¢a az olmasinin yani sira anne siitiindeki
osteopontinin miktari i¢in, halen bu alanda yapilan kapsamli tek calisma olan Schack

ve ekibinin (12) verileri kabul edilmektedir.



1.2. Amag ve Varsayim

Ozellikle bebek formulalaria osteopontin eklenmesi goriisii, anne siitiindeki
osteopontin miktari ile ilgili daha fazla ve ¢esitli 6rneklemlerden olusan arastirmalara
gereksinimi arttirmaktadir. Anne siitii igeriginin ¢ok temel olarak maternal bazi
faktorlerden (anne yasi vb.) ve laktasyon doneminden ve kismen maternal
beslenmeden etkilendigi bilinmektedir. Bu durumda anne siitiindeki osteopontin
diizeyinin de laktasyon donemlerine spesifik tanimlanmasi faydali olabilir. Bu ¢alisma
matiir anne siitiindeki (2-4 ay) osteopontin diizeyi hakkinda fikir edinmek, bu diizeyi
etkilemesi olas1 maternal faktorleri ve anne siitii osteopontin diizeyi ile yenidogan
saglig1 arasindaki olast iliskiyi arastirmak amaciyla planlanmistir. Bu ¢aligmanin temel
amaglarinin yanisira anne siitii osteopontin diizeyi ile maternal diyet Orlintiisi,
maternal diyet inflamatuvar indeksi (DII) ve bebegin enfeksiyonlara yakalanma siklig1

arasindaki olasi iligkinin varliginin da ortaya konmasi amaglanmaktadir.
Varsayimlar:

1. Matiir anne siitiiniin osteopontin diizeyi maternal ozelliklere gore farklilik
gosterir.

2. Maternal diyet oriintiisii ve maternal diyetin inflamatuvar indeksi anne siitii
osteopontin diizeyi ile iliskilidir.

3. Anne siitii osteopontin diizeyi ile bebek sagligi, gelisimi ve enfeksiyonlara

yakalanma siklig1 arasinda iligki vardir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Osteopontinin Tanimi

Osteopontin (OPN), glikozile bir fosfoproteindir. Viicutta bir¢ok farkli doku
ve hiicrede eksprese edilir ve tiim viicut sivilarina sekresyonu gerceklesir. OPN, 11k
kez 1985 yilinda Franzen ve Heinegard (27) tarafindan kemik dokudan izole edilmis
ve bir kemik doku fosfoproteini (sialoprotein 1- kemik dokunun major ekstraseliiler
sialoproteini) olarak tanimlanmistir. Sekrete fosfoprotein 1 (SPP 1), sialoprotein 1,
2ar, tiropontin ve erken T-lenfosit aktivatorii — 1 (Eta-1) olarak da anilmaktadir. En sik
kullanilan ad1 osteopontin Yunanca “osteon”, kemik, Latince “pons”, baglayici, koprii
kurucu anlamindaki kelimelerin birlesiminden olusmustur. Bu adlandirma OPN’nin

tanimlanan ilk islevlerini isaret etmektedir (27, 28).
2.2. Osteopontin yapisi ve islevleri

Memelilerde bulunan OPN; fizyolojik pH’da negatif yiiklidiir, arjinin-glisin-
aspartik asit (RGD) dizisi, serin-valin-valin-tirozin-glutamat-16ysin-arjinin
(SVVYGLR) kriptik bolgesi, CD44- varyant reseptorii baglanma bdlgesi, kalsiyum
baglanma bolgesi, heparin baglanma bdolgesi, trombin kirilma bdlgesi ve matris
metalloproteinaz (MMP) kirilma bolgesi igerir, yiiksek diizeyde fosforillenmis ve
glikozillenmistir (Sekil 2.1) (26, 29, 30). OPN; insanda OPN geni kromozomun 4q13
uzun kolunun tizerinden kodlanir (31, 32). Bu alan, OPN ile birlikte kemik doku ile
iligkili dort benzer proteinin, sialoprotein (BSP), dentin matriks protein 1 (DMP1),
dentin sialofosfoprotein (DSPP) ve matriks ekstraseliiler fosfoglikoprotein (MEPE),
kodlanmasi ile de dogrudan iligkilidir (33, 34). Benzer fonksiyonel kriptik motifleri ve
dizilimleri nedeniyle bu bes integrin baglayici glikofosfoprotein SIBLING proteinler
(small integrin-binding ligand N-linked glycoproteins) olarak adlandirilmaktadir (35,
36).

OPN tek bir gen tarafindan kodlanir ancak pleiotropik bir proteindir; alternatif
eslesme, alternatif translasyon ve posttranslasyonel modifikasyon basamaklari
aracilifiyla 6zgiinlesir, bu nedenle molekiil agirligr insanda 44 — 75 kDa araliginda

degisir ve genis fonksiyonel c¢esitlilik gosterir (37-39). Transkripsiyon siirecinde



alternatif eslesme sonucu tek egzonu eksik iki varyant olusturabilir (37, 38, 40). OPNa
tam form olarak anilmaktadir, bilinen iki varyanti; OPNp (egzon 5 eksik) ve OPN¢
(egzon 4 eksik) haplotipleridir (37, 41, 42) (Sekil 2.1).
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Sekil 2.1. OPN ve varyantlarinin yapisal 6zellikleri.

OPN  bircok temel islevini  fonksiyonel alanlar1  araciligiyla
gerceklestirmektedir (Sekil 2.1). RGD dizilimi araciligiyla OPN hiicre yiizeyi avpl1,
avP3, avBs, avp6, a8B1 ve a5PB1 integrinleri ile etkilesime girmektedir (43-45). Diger
bir integrin baglayic1 alan olan 1*2SVVY GLR¥® motifi ise diziyi takip eden *%8trombin
kirilma alanindan®® kirilmanim gerceklesmesinin ardindan aktif hale gelmekte ve
a9B1, 04B1, a4P7 integrinleri ile etkilesime girmektedir (46, 47). Bu etkilesim, 16kosit
ve lenfosit hiicrelerinde selektif eksprese olan a9B1, 0a4p7 integrinlerinin adezyonu,
yayllmasi ve migrasyonunun diizenlenmesinde onem tasimaktadir (45, 48, 49).
Integrin (avpl, avp3, avB5, avB6, o8Bl, aSPl, adPl, adPl ve a4P7) aracili
sinyalizasyon; niiklear faktor kappa B (NF-gxB) aktivasyonu ve sitokin saliniminin
regiilasyonunda gorevli kinazlarin fosforilasyonunu da modiile etmektedir (45, 46, 50,
51). Ayn1 zamanda OPN’nin a8f1 integrin etkilesiminin normal bobrek morfogenezi

icin gerekli oldugu bildirilmistir (52, 53).



OPN’nin CD44 aracili sinyalizasyonunu da T hiicre kemotaksisi, fibroblast
adezyonu ve makrofajlarda interlokin 10 (IL-10) gen ekspresyonunu diizenlemektedir
(50). Bunun yani sira IL-3 bagimli kemik iligi hiicre proliferasyonu ve sagkalimini
desteklemektedir (54). OPN, CD44 etkilesimi araciligiyla interferon-(IFN)-y
hipometilasyonu ve IL-17a gen farklilagmasi iizerine de etkilidir (55, 56).

OPN’de bulunan heparin baglayici alanlar, OPN asidik ve negatif yiikli
oldugundan OPN’nin C terminal ucuna yakin olarak bulunmaktadir. Heparin baglayici
alanlar olduk¢a giigliidiir ve OPN yapisinda tam olarak trombin kirilma alaninin
yaninda yer alirlar ve bu yerlesim; heparin baglanmasi durumunda OPN’ye trombin

baglanmasini engellemekte ve bu sekilde OPN kirilmasina engel olmaktadir (56, 57).

OPN’nin biyolojik islevleri MMP kirilma boélgelerine baglanan bir¢ok
metalloproteinaz (MMP-1, MMP-2, MMP-3, MMP-8, MMP-9, MMP-10, MMP-11,
MMP-12, MMP-13, MMP-14 ve MMP-25) araciligiyla da c¢esitlenebilir. Bu
MMP’lerin diizeyi 6zellikle otoimmiin hastaliklarin varliginda artmaktadir ve birgogu
OPN aracil1 hiicre adezyonu ve/veya migrasyonunun durdurulmasina yol agmaktadir.
Yalnizca MMP-12nin digerlerinden farkli olarak OPN’yi daha az inflamatuvar bir
forma doniistlirdligli veya antiinflamatuar 6zellikte OPN peptidleri olusturulmasini

saglamaktadir (58).

Tiim OPN varyantlar1 fonksiyonel alanlarin (RGD, SVVYGLR, kalsiyum ve
heparin baglanma bolgeler) tiimiinii icerir. Integrin baglanmasi, RGD ve SVVYGLR
sekanslarinda gergeklesirken, CD44 varyanti reseptor baglanmasi C-terminusu
yakinindaki baglayici alanda gergeklesir. Fosforilasyon alanlari tiim prekiirsor-mRNA
(pre-mRNA) boyunca yayilmistir. Trombin kirilmasi ve MMP kirilma bolgeleri de
tim varyantlarda mevcuttur (56, 59). Tam uzunluklu izoform (OPNa) ile
karsilagtirildiginda, OPNb baz1 fosforilasyon alanlarimi igermezken, OPNc
transglutaminaz ¢apraz baglanmasina maruz kalmaz. Bu ic OPN izoformu arasindaki
yapisal farkliliklar, klinik ve fonksiyonel farkliliklarin olusumuna katkida bulunabilir

(56, 59, 60).



2.3. Osteopontin Ekspresyonu

OPN ekspresyonunun regiilasyonu giiniimiizde tam olarak anlasilabilmis
degildir ve hiicre tiirtine gore farklilik gosterdigi diistiniilmektedir (60). OPN baslangig
kodonu piirinden zengin bolge, ETS-benzeri bolge, glukokortikoid ve D vitaminine

yanitli elementleri ve interferon indiiklenebilir elementleri icermektedir (59, 61, 62).

OPN ekspresyonu; post translasyonel modifikasyonlar (o-glikosliasyon,
fosforilasyon, sializasyon, tirozin siilfasyonu), hormonlar (kalsitrol, retinoik asit,
steroidler), pro-inflamatuvar sitokinler, biiyiime ve farklilagsma faktorleri (epidermal
biliylime faktori, platelet aracili biiyliime faktori, transforming biiylime faktorii beta)
ve genetik polimorfizmler araciligiyla diizenlenir ve o6zellesir (63). OPN
ekspresyonunun ayni zamanda doku hasari, inflamasyon ya da herhangi bir

patofizyoloji durumunda arttigi bildirilmistir (39, 64).

Tiim viicut sivilarinda OPN bulunmaktadir. Ayn1 zamanda; insan viicudunda,
kemik hiicreleri, immiin sistem hiicreleri (B ve T lenfositler, dogal 6ldiiriicii hiicreler,
makrofajlar, noétrofiller, dendritik hiicreler), meme epitelyal hiicreleri, noronlar,
Kupffer hiicreleri, hepatik makrofajlar, hepatik stellat hiicreleri, akciger hiicreleri,
adipositler gibi yap1 ve islevsel olarak farkli bir¢cok hiicre ya da dokuda OPN
ekspresyonunun gergeklestigi gozlenmis (65, 66), farkli hiicrelerde ya da aym
hiicrelerde ancak farkli kosullarda eksprese olan OPN izoformlarinin fonksiyonlar1 da
farklilagsmaktadir (41, 67, 68). Giiniimiizde alternatif translasyonun bir sonucu olarak
olustugu diisiiniilen OPN’nin sinyalizasyon peptidi eksik intraseliiler varyant1 olan

intraseliiler OPN (OPNi) bu farklilagsmalarla olusmus en bilinen formdur (56).
2.4. Osteopontinin Saghk Etkileri

OPN temel islevlerini insan viicut sivilarinda serbest bir sitokin olarak ya da
mineralize  dokuya  immobilize  ekstraseliler =~ matriks  proteini  olarak
gosterebilmektedir. OPN’nin pleitropik (tek bir genin birden fazla fenotipik ézelligi
etkilemesi durumu) islevleri ise siklikla baglandigi hiicre yiizey reseptorlerine,
intraseliiler sinyal molekiillerine, kalsiyum ya da heparin baglanma alanlarina goére

cesitlenmektedir (56). OPN ekspresyon ile yasadigi ¢esitlenmeye ek olarak farkli doku



ve hiicrelerde ugradig: alternatif eslesme, alternatif translasyon ve posttranslasyonel
modifikasyon basamaklar1 aracilifiyla da ozgilinleserek yapi ve islev farkliligi
kazanmaktadir (37-39). Bu nedenle OPN ve varyantlarinin genis ¢esitlilik gésteren

yap1 ve islevleri gliniimiizde halen tanimlanmaya devam etmektedir.

Giintimiizde OPN’nin, biyomineralizasyon (69-71), immiin sistem gelisimi ve
modiilasyonu (72-74), anjiyogenez (75, 76), miyelinizasyon (77-79), hiicre
sinyalizasyonu (80-82), migrasyon (83-85), hiicresel adezyon (86-88), proliferasyon
(79, 89-91), diferensiasyon (92-94), hiicre sagkalimi (95-98), gibi doku ve organlara
0zgii genis gesitlilikte birgok fakli islevi olduguna dair bilimsel kanit sunulmustur (26).

2.4.1. Osteopontin ve Biyomineralizasyon

Kemik OPN fizyolojik ve patofizyolojik mineralizayon ile yakindan iligkilidir
ve kemik dokuda en fazla bulunan non-kolloidal proteinlerden bir tanesidir. Kemik
doku mineralizasyonunun yani sira yumusak doku kalsifikasyonlari ile de iliskilidir
(99). Yapilan galismalarda OPN’nin biyomineralizaSyon iizerine etkilerinin minimum
tic mekanizma ile gerceklestigi diisliniilmektedir, bu mekanizmalar; kemik hiicre
adezyonunun, osteoklast fonksiyonlarimin ve matriks mineralizasyonunun

diizenlenmesidir (70, 71, 99).
Kemik Doku Mineralizasyonu

OPN kemik doku formasyonu ve yenilenmesi sirasinda mineralize kollojen
dokuda, 6zellikle de yenilenme hatlarinda, lokalize olarak kemik doku adezyonunu
arttirmaktadir. Ayrica osteoblast ve osteoklastlarin gelisimi sirasinda OPN yapiminin
indiiklendigi ve bu siirecin hem osteoklast hem de osteoblast hiicrelere substrat
baglanmasini diizenledigi ve her iki hiicre tiirlinde de adezyonu arttirdig1 bildirilmistir
(100, 101).

Kemik resorpsiyonunun 6dnemli bir diizenleyicisi olarak kabul géren OPN, bu
islevini integrin aracili mekanizmalar ile gergeklestirmektedir (6zellikle integrin ovf3).
Her ne kadar literatirde OPN geni susturulmus farelerde normal kemik
mineralizasyonu gozlendigine dair veri olsa da (102, 103), 4-6 aylik OPN susturulmus
ratlarda kontrol grubu ile karsilagtirildiginda iki kat daha yiiksek trabekiiler kemik
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hacmi, 3 kat artmis osteoklast hiicre sayisinin belirlenmesi ve ovarioektomi sonrasi
anlamli derecede diisiik kemik doku kaybinin gozlenmesi OPN’nin kemik doku
resopsiyonunda gorev aldigina isaret etmektedir (104). Ayrica kemik doku
resorpsiyonundan sorumlu paratiroid hormonun (PTH) OPN bagimli bir hormon
olmasi da bu ¢ikarimi desteklemektedir (105). Bu nedenle OPN susturulmus farelerde
kemik dokuda farklilasmanin olmamasi diger kemik matriksi molekiillerinin embriyo
gelisimi sirasinda islevselliklerini arttirarak OPN’nin roliinii kompanse ediyor olabilir

seklinde yorumlanmugtir (99).

OPN’nin kemik dokudaki diger bir rolii de kemik matrisinde kalsiyum fosfat
kristallerinin birikimini diizenlemek oldugu kabul edilmektedir (99). OPN’nin bu
islevini kemik ve dislerde hidroksiapatitin (kemik ve dislerde bulunan kalsiyum fosfat

tuzu) kristal formununun olusumunu inhibe ederek gergeklestirmektedir (106).
Yumusak Doku Mineralizasyonu (Kardiyovaskiiler Sistem)

OPN, yalnizca mineralize doku degil yumusak doku kalsifikasyonu (ektopik
kalsifikasyon) ile de iligkilidir. Azalmis ektopik kalsifikasyon ve diisiik OPN diizeyi
aterosiklerotik lezyonlar, bobrek taslari, dental plaklar ve tiimor iliskili
kalsifikasyonlar ile baglantili bulunmustur (114-118). Giiniimiizde OPN vaskiiler
kalsifikasyonun major indiiklenebilir diizenleyicisi olarak kabul edilmektedir (107,
108). Vaskiiler kalsifikasyon; aterosklerotik yiikiin, yas ile gelisen arteriyal uyum
azalmasinin, kan basincinin ve renal yetmezligin major belirtecidir. Invitro modellerde
dejeneratif ve aterdomatdz vaskiiler hastaliklar ile iliskili distrofik kalsifikasyon gelisen
alanlarda OPN ekspresyonunun belirgin olarak arttigi gozlenmistir (109, 110).
OPN’nin arteriyal duvarda mineral birikimini ve aortik kalsifikasyonu inhibe etmesi,
OPN’nin hastalik ve yaralanma durumunda arteriyal mineral birikiminin énemli bir

diizenleyicisi oldugunu gostermektedir (111, 112).
Yumusak Doku Mineralizasyonu (Urogenital Sistem)

OPN, yumusak doku kalsifikasyonu tizerindeki diizenleyici rolii ile iliskili
olarak idrar yolunda renal tas, 6zellikle de kalsiyum oksalat tiirii tas olusumuna karsi

da koruyucudur. OPN’nin kalsiyum oksalat kristallerinin niikleasyonunu, gelisimini,
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agregasyonunu ve kalsiyum oksalat kristallerinin renal epitelyal hiicrelere
baglanmasini dogrudan inhibe ettigi gosterilmistir (113). Buna ek olarak OPN
kalsiyum oksalat kristalerini oksalat dihidrat fazindan tas olusturmaya daha az yatkin

olan oksalat monohidrat fazina doniistiirdiigti belirlenmistir (114, 115).
2.4.2. Osteopontin ve Immiin Sistem

Immiin sistemin dogustan/dogal ve edinsel mekanizmalar1 birbiri ile uyum
icerisinde c¢alisarak viicutta doku ve organ islevlerini bozan, “zararli” olarak
tanimlanan endojen ve ekzojen yapilara kars1 dengeli ve etkili bir savunma olusturacak
sekilde planlanmustir, boylelikle (bagisiklik sistemi aktif olsa dahi) minimal kolorektal
hasar ile homeostaza geri doniis saglanmaktadir (116). Yakin zamanda OPN’nin acil
graniilopoez (zararlt molekiil ya da mikroorganizma ile karsilasma aninda kemik
iliginden akut savunma yamiti olusturacak hiicre salinimi) olusumunda lenfoid ve
miyeloid hiicre dengesi {izerine major roliiniin belirlenmesi bazi immiin sistem
mekanizmalariin daha 1yi anlasilmasinda 6nemli bir adim olmus, immiin sistem ile

iligkisi uzun siiredir arastiritlan OPN’nin de ilgiyi tekrar iizerine ¢cekmesini saglamistir

(117).
Dogal Immiinite

Bir¢ok enfeksiyoz ajan dogal bagisikligi aktive ederek inflamatuvar yaniti
uyarir. Notrofiller ve makrofajlar gibi dogal bagisiklik sistemi hiicreleri, bagisiklik
sisteminin ilk savunma hattin1 saglayan profesyonel fagositlerdir. Epitelyal hasar, IL-
1 ve IL-8 sitokinlerinin salinmasina neden olarak bdlgeye bu fagositik hiicrelerin
ulasmasii saglar. Makrofajlar ise patojen iliskili molekiiler paternleri (PAMP)
taniyabilen, patojenleri fagosite edebilen ve sitokin/kemokin sekresyonunu baslatarak
bolgeye 16kosit ve ndtrofillerin yonlenmesini saglayan toll-like reseptorleri eksprese

ederler (118-121).

OPN'in dogustan immiinite ile olan iligkisi bir¢ok enfeksiyoz hastalik i¢in
koruyucu bir faktor olmasi ile sonuglanmistir. OPN’nin ayni1 zamanda viral patojenlere
kars1 mukozal defansin olugsmasina katki sagladigi bildirilmistir (122). OPN

susturulmusg farelerde rotaviriis enfeksiyonlarinin siddetinin arttigi (123), benzer
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sekilde sistemik enfeksiyon sonrasi Listeria monositogenezleri uzaklastima
yeteneklerinin ise diistiigii (72) gozlenmistir. Sekil 2.2°de OPN’nin immiin sistemi

diizenlemede 6nemli temel mekanizmalar1 6zetlenmistir (124).

Patojen

Dogal immiinite Edinsel immiinite

Matiir Dendritik Hiicre

‘ T hiicreler

3.
e®
Aktif T hiicreler
k_’ \“iL-10
IL-12 -
IL-4
6. IL-5
TNF-a IL-13
IL-6 IL-10
IL-12

°
-1
7. 3

IFN-y
@ — |g iiretimi ve proliferasyonu
Migrasyon

Sekil 2.2. OPN’nin dogal ve edinsel immiinitenin diizenlenmesindeki rolii.

Monositlerde OPN ekspresyonu diisiiktiir ancak monositler makrofajlara
dontistiigiinde OPN ekspresyonu artmakta ve lipopolisakkarit (LPS) stimiilasyonu ile
upregiile olabilmektedir (125). OPN’nin makrofajlarda migrasyon, aktivasyon,
fagositoz, proinflamatuvar sitokin salinimi ve nitrik oksit sentezini birgok farkli
inflamatuvar olaya yanitli regiile ettigi gosterilmistir (131-136). OPN ekspresyonunun
yoklugunda makrofaj migrasyonu ve sitokin saliniminin azaldigi bildirilmistir (122).
Ayn1 zamanda ratlarda doku hasar1 olusan bolgede fibroblastlardan OPN
ekspresyonunun plateletlerden, makrofajlardan ya da mast hiicrelerden salinan platelet
kaynakli biiyltime aktorii (PDGF) etkisiyle stimiile edildigi belirlenmis, OPN’nin bu
sekilde yara iyilesmesi iizerinde etkili oldugunu gosterilmistir (126). Yine yapilan
calismalarda OPN’nin amino terminal ucu ile trombin kirilma alani arasinda
gerceklesen fosforillenmelerin I1L-12 ekspresyonunu stimiile ettigi, fosforillenmeden
bagimsiz olarak C terminal ucunun CD44 etkilesiminin de IL-10 salinimini inhibe

ettigi gosterilmistir (72). Bu 6nemli bulgu OPN’nin immiin sistemdeki gorevlerinin
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tek yonlii olmadigina, uyarana/duruma spesifik immiin yanit olusturabildigine isaret

etmektedir.

OPN’nin dogal immiinite ile iliskisi lizerine yapilan calismalarin biiyiik
cogunlugu makrofajlarda OPN ekspresyonu arastirmalaridir. Notrofiller endojen ve
ekzojen uyaranlara karsi primer immiin yanit1 olusturan ilk hiicreler olmasina karsin
OPN bu hiicrelerde OPN ekspresyonu ile ilgili yapilan ¢alisma sayist oldukga azdir.
OPN notrofil hiicreleri i¢in kemoatraktandir (127-129).

Notrofiller aktive olduklarinda proteazlari, reaktif oksijeni, nitrojen tilirevlerini
ve sitotoksik mediatdrleri serbest birakmaktadir. Ancak inflamatuvar barsak hastaligi
gibi kronik inflamatuvar yanitin olustugu durumlarda nétrofiller tarafindan salinan
sitotoksik tirlinler yalnizca hedef organizmaya degil saglikli dokuya da hasar verebilir
(130). OPN’nin alkolik karaciger hastaliginda nétrofil geri ¢ekilmesinde rol aldigi
tespit edilmis ve immiin yanittan kaynaklanabilen doku hasarinin 6nlenmesinde etkili
olabilecegi bildirilmistir (127, 131). OPN nin ayn1 zamanda nétrofil migrasyonu
tizerine etkili oldugu gosterilmis ancak fagositoz, siiperoksit salinimi, sitokin ve
proteazlarin iiretimi gibi diger notrofil islevleri ile heniiz herhangi bir etkilesimi

belirlenmemistir (124, 129).

Dogal ve edinilmis immiinite arasindaki baglantinin kurulmasinda dendritik
hiicreler (DC) 6nemli islev gérmektedirler. Dogal immiin sistemde immatiir olan
dentritik hiicreler, efektor hiicreleri gibi islev goriirler ve non-spesifik dogal immiin
yanit olustururlar. Dendritik hiicreler sekonder lenfoid organlarda olgunlasarak
profesyonel antijen sunan hiicrelere doniisiirler ve T-hiicre aktivasyonunu uyarir

dolayisiyla edinsel immiin yanitini baglatirlar (73, 124) (Sekil 2.2).
Edinsel Immiinite

OPN otokrin ve/veya parakrin olarak dendritik hiicre maturasyonunu
indiiklemektedir bu nedenle immatiir dendritik hiicrelerde OPN ekspresyonu
yiiksekken maturasyon ile birlikte OPN ckspresyonu azalir (124, 132). Diger
inflamatuvar hiicrelerde oldugu gibi dendritik hiicreler i¢cin de OPN bir sagkalim

etmenidir, yapilan ¢aligmalarda anti-OPN antikorlar1  kullanilarak OPN
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ekspresyonunun baskilanmasi dendritik hiicre apoptozisi ile sonuglanmistir (132).
OPN susturulmus farelerde Langerhans hiicrelerinden lenf nodlarina dendritik hiicre
migrasyonu diistiigiinden hipersensitivite yanitinin anlamli dl¢iide azaldig1 gézlenmis,
OPN’nin dendritik hiicre migrasyonu tizerine de etkili oldugu belirlenmistir (128).
OPN’nin aktive ettigi dendritik hiicrelerden IL-12 ve TNF-a iiretilmekte ve bu yolla T
hiicreleri aktive edilerek Th-1 polarize hiicreleri olusturulmaktadir. Ayrica OPN’nin
CD4+ ve CD8+ hiicrelerinin farklilagsmasin1 ve proliferasyonunu da modiile ettigi
diistiniilmektedir (133). CD4+ hiicrelerinde OPN ekspresyonu yalnizca Thl polarize
hiicrelerde gerceklesir (Th2 polarize hiicrelerde gerceklesmez) (134).

OPN, Thl hiicresel yanit mekanizmasini indiikledigi icin Thl sitokinleri
arasinda smiflandiriimaktadir (134). OPN susturulmus farelerde yapilan ¢alismalar
OPN’nin immiin modiilasyondaki ana iglevinin Thl aracili yanit1 Th2 aracili yanita
gore daha baskin hale getirmesi oldugunu gostermistir. OPN’nin bu islevini sitokin
tretimini 1ki sekilde yonlendirerek yerine getirdigi disiiniilmektedir; (1). avp3
integrini etkilesimi ile proinflamatuvar yanit olusumunu indiiklemek (ii). CD44v

etkilesimi ile antiinflamatuvar bir sitokin olan IL-10 iiretimini baskilamak (72).
Otoimmiinite

Glinlimiizde bir¢ok otoimmiin inflamatuvar hastaliin Thl hiicre aracili
immiinite ile iliskili oldugu bilinmektedir. OPN yetersizligi olusturulan ratlarda Thl
immiin yanitin azaldig1 ve bu sekilde bakteriyal ve viral enfeksiyonlara karst konake1
yanitinin (123, 135) ve otoimmiinitenin baskilandigi gosterilmistir (136). Yapilan
caligmalarda, sistemik lupus eritamozis (SLE) (137), multiple sklerozis (MS) (138),
romatoid artrit (RA) (139), tip 1 diyabet (140-142) ve diger bir¢ok otoimmiin
hastalikta serum OPN diizeylerinin artmis oldugu (143, 144) belirlenmis, ayni
zamanda OPN susturulmus farelerin bu otoimmiin hastaliklara kars1 gérece korunmus

oldugu bildirilmistir (145-149).

OPN’nin otoimmiin hastaliklar ile olan iliskisi hem immiin sistem etkilerini
hem de genetik bir¢ok faktor ile iliskiyi igerir. OPN immiin sistem iizerindeki olumsuz
olarak nitelendirilen otoimmiinite etkilerini en temel haliyle; aktivasyon ile

indiiklenmis hiicre 6liimiinii bu yolla immiin yanitin durdurulmasini 6nleyerek ve TFH
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farklilagsmasini desteklemek amaciyla T hiicrelerinde 1L-17 ve IFN-y, makrofajlarda
IL-6 sekresyonunu arttirarak, lenfosit adhezyonunu ve migrasyonunu destekleyerek
gerceklestirir (56). OPN’nin otoimmiin hastaliklar {izerine tanimlanmis bazi immiin

aracili etkileri Tablo 2.1°de 6zetlenmistir.

OPN geninde olusan genetik varyasyonlarin bir kisminin otoimmiin
hastaliklarin gelisimi ve/veya var olan hastaligin siddetini etkiledigi ve bazi
varyasyonlarin da dogrudan OPN ekspresyonunu etkiledigi bildirilmistir (56, 143,
150). Ayrica OPN’nin bazi haplotiplerini tasiyan bireylerin (6zellikle B ve C)
otoimmiin hastaliklara daha yatkin oldugu gozlenmistir (56, 143, 150-152). OPN gen
polimorfizmi ile iligkili bulunan baglica otoimmiin hastaliklar; multiple skleroz, tip 1
diabetes mellitus, sistemik lupus eritamozis, Crohn’s, primer biliyer kolanjitis, Behget
hastaligi, romatid artrit ve otoimmiin lenfoproliferatif sendromdur (143, 150, 152-

155).

OPN’nin ayni zamanda ugradigi post translasyonel farklilagmalari ya da
biyolojik aktivitesini degistiren kirilmalari da otoimmiin hastaliklarla olan iligkisini
etkilemektedir. Bu etkilesim net olarak agiklanamasa da MMP-12 kirilmasinin OPN’yi

daha az inflamatuvar bir forma doniistiirdiigi belirlenmistir (156).
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Inflamasyon

Inflamatuvar yanit en temel haliyle doku hasar1 ya da enfeksiyonu olan bblgeye
dezenfeksiyon ve debridmanin saglanmasi ve iyilesmenin stimiilasyonu amaciyla
beyaz kan hiicrelerinin ulasmasidir (99). Yapilan birgok ¢alisma OPN’nin bu siiregte
makrofaj infiltrasyonunun diizenleyicisi olarak en erken akut yanit1 olusturdugunu
gostermektedir (99, 169). Hasar/inflamasyon bdlgesinde makrofajlarin aktive olmasi
fagositik ve degragatif islevleri araciligiyla bolgede dezenfeksiyon ve debridmana
baglamasin1 saglar (99, 169, 170). OPN makrofajlarin sadece migrasyonu,
akiimiilasyonu ya da retansiyonunu diizenlemekle kalmaz, ayn1 zamanda Th1 hiicre
aracili immiin yaniti uyararak makrofajlarda sitokin iretimini de diizenler (18),
ozellikle inflamasyon bolgesinde IL-10 ve IL-12 iiretimini stimiile ederek siddetli
proinflamatuvar yanit olusturmaktadir (49). OPN, monosit hiicre adhezyonu,
migrasyonu, farklilagmasi ve fagositoz da dahil olmak iizere bir¢ok hiicresel immiin
mekanizmay1 kontrol etmekte ve makrofaj apoptozisini inhibe ederek inflamasyonun

stirdiiriilmesini saglamaktadir (171, 172).

Yara iyilesmesi ¢aligmalar1 akut faz inflamasyon sirasinda OPN’nin 16kosit
infiltrasyonunu ve doku remodellemesini diizenledigini ve OPN downregiilasyonunun
doku hasar1 olan bolgede makrofaj infiltrasyonunu azalttig1, bu yolla yara iyilesmesini
uyardigin1 gostermektedir (173). OPN ayni zamanda dendritik hiicreler araciligiyla
proinflamatuvar T hiicrelerini uyararak (55), nétrofil migrasyonunu etkileyerek (129),
dogal Oldiiriicii hiicrelerin migrasyon ve aktivasyonunu diizenleyerek (74) de

inflamasyonu etkileyebilmektedir

OPN immiin sistem etkilerinin yan1 sira NF-xB ve AP-1 transkripsiyon
faktorlerini aktive ederek bir¢ok inflamatuvar genin ekspresyonunu diizenleyerek
(174), IFN-y ve IL-17a gen hipometilasyonunu neden olarak (55) inflamasyonu
etkilemekte ve epidermal biiyliime faktoriiniin salinimini uyararak da yara iyilesmesine

katk1 saglamaktadir (36).

Her ne kadar tanimlanan birgok immiin yolak OPN’nin proinflamatuvar
mekanizmalarini aydinlatsa da OPN’nin bazi patolojik durumlarda anti-inflamatuvar

etki de gosterebildigi belirlenmistir. OPN bu cift yonlii islevselligini multifonksiyonel
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yapisi nedeniyle bir ¢ok spesifik izoformun ekspresyonunu, iiretimini, dolasimdaki
diizeyini ya da doku donlisiminii etkileyebilmesi nedeniyle kazandigi
diistiniilmektedir. OPN’nin bu hem proinflamatuvar hem de antiinflamatuvar iki yonlii
etkisi birgok farkli immiin hastalikta gosterilmistir (166, 175-177) (6rn, Crohn’s; OPN
akut donemde anti-inflamatuvar, kronik donemde ise proinflamatuvar etki

gostermektedir (177, 178)).
2.4.3. Osteopontin ve Karsinogenez

Kanser epidemiyoloji calismalar1 giinlimiize kadar ii¢ major karsinogenez
etmeni tanimlamistir; beslenme, sigara kullanimi ve inflamasyon (179). Bu {i¢ major
etmen icerisinden inflamasyon, diger iki etmenden farkli olarak degistirilebilir bir
yasam tarzi davranigi degildir. OPN’nin immiin sistem ve inflamasyon ile yakindan
iliskili olmast OPN’nin inflamasyonun temel diizenleyici molekiilii olarak
tanimlanmasina neden olmustur. Dolayistyla OPN’nin de karsinogenez {izerine bir¢ok

etkisi inflamatuvar mekanizmalar ile iligkilendirilmistir (180, 181).

OPN hem akut hem de kronik inflamasyonda 6nemli role sahiptir ve tiim
immiin sistem hiicrelerinde inflamasyon ve apoptozis ile ilisilidir (180) (Sekil 2.3).
Inflamasyon ve apoptozis normal doku homeostazinin siirdiiriilmesinde elzem
stireglerdir ve OPN immiin sitem hiicrelerinde siklikla anti-apoptotik etki gdstermesine
karsin farkli inflamatuvar uyaranlar ya da farkli patolojilerde apoptotik etki de

gosterebilmektedir (180).

OPN ekspresyonunun artmasi, bir¢ok farkli kanser tiiriinde tlimorogenez ve
metastatik stire¢ ile iligkili bulunmustur (Tablo 2.2). Yapilan in vitro ¢aligmalar OPN
ekspresyonunun baskilanmasimin kanserin metastazint ve invaziv potansiyelini
baskiladigin1  gostermistir  (182). Deneysel kosullarda OPN ekspresyonunun
arttirllmasi yliksek metastatik fenotipteki kanser hiicrelerinin artisi ile sonuglanmistir;
caligmada ratlarda non-metastatik meme tiimor hiicrelerinde OPN ekspresyonunun
arttirilmasi akciger metastazi ile sonuglanmis ve 6rneklemde bulunan ratlarin yarisinda
primer timor gelisimi gozlenmistir (183). In vitro kosullarda glioma hiicrelerinde
artmis OPN diizeyinin vaskuler endotelyal biiylime faktorii (VEGF) ile sinerjik etki

gostererek endotelyal hiicre ylizeyinde integrin avf3 aracili mekanizma ile
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anjiyogenik ozellikleri arttirdigi(184), yine baska bir calismada ise OPN susturulmus
prostat kanser hiicrelerinde kemoterapik ilaglarin sitotoksik etkisinin artti1
bildirilmistir  (185). Ayrica kolon kanser hiicrelerinde OPN’nin ektopik
ekspresyonunun epitelyal mezenkimal transport (EMT) aktivasyonunu ve

migrasyonunu stimiile ettigi gézlenmistir (186).

(© Makrofaj I > Adhezyon, migrasyon, farklilasma, fagositoz, anti-apoptozis
Dendritik Hiicre I _»Maturasyon, migrasyon, polarizasyon, anti-apoptozis
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Sekil 2.3. OPN’nin immiin sistem hiicrelerinde inflamasyon ve apoptozis ile iligkili

roli

Yapilan klinik calismalardan elde edilen bulgular da in vitro ve hayvan
caligmalarinin sonuglarini destekler niteliktedir. Meme kanseri hastalarinda plazmada
ve kanser dokularinda OPN ekspresyonundaki artis hastaligin metastazi ve sagkalim
oraninin diislisii ile iligkili bulunmustur (187). Benzer sekilde gastrik kanser
hastalarinda da immiinohistokimyasal yontemlerle kanserli dokuda OPN analizi
yapilmis, dokuda OPN pozitif olan bireylerin OPN negatif olan bireyler ile
kiyaslandiginda 5 yillik sag kalim oranlarinin 6nemli Ol¢iide azaldigr bildirilmistir
(188). Benzer bulgular diger kanser tiirlerinde de gozlenmistir; kolorektal kanser
hastalarinda artmis OPN ekspresyonu; hastalik evresi, lenf nodu metastazi ve lenfatik
veya vendz invazyonu ve azalmis sag kalim orani ile iliskili bulunmustur (186, 189).
Pankreatik duktal adenokarsinomali hastalarda tiimor evresinin artis1 ile serum OPN

diizeyinin korele oldugu gozlenmis (190), melanoma hastalarinda serum OPN
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diizeyinin artis1 hastaligin evresi (191), derecesi ve tiimor biiytikliigii ile 6nemli 6lglide
iligkili bulunmus, kii¢iik hiicreli akciger kanserlerinin erken evresinde yiiksek OPN
diizeyi belirlenen hastalarda timor doku rezeksiyonunun ardindan serum OPN

diizeylerinin azaldigi bildirilmistir (192).

Sonug olarak, var olan veriler 1g18inda artmis OPN diizeylerinin artmig timor
yiikii (kanserin evresi, derecesi ve tiimor biiyiikliigii), kotii prognoz, diisiik sag kalim
ile iliskili oldugu netlesmistir ve giinimiizde OPN’nin kanser tanis1 ve takibinde

onemli bir biyomarker olarak kullanilabilecegi diistiniilmektedir (181).

Tablo 2.2’de OPN’nin bazi kanser tiirleri ile iligkili tanimlanmis biyolojik

islevleri gosterilmistir.
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2.4.4. Osteopontin ve Diger Saghk Etkileri

Pleitropik bir protein olan ve ugradigi farklilagsmalar araciligiyla eksprese
edildigi hiicreye, hedef dokuya ve/veya duruma bagli olarak farkli fonksiyonellik
gosterebilen OPN’nin giiniimiize kadar tanimlanmis temel saglik etkilerinin yani1 sira
viicutta bircok farkli islevi oldugu diisiiniilmekte ve bu nedenle saglik iligkisi

giintimiizde halen arastiritlmaktadir (26, 30).

OPN’nin, adipoz doku inflamasyonu, insiilin direnci ve diyabet gelisiminde
kritik rol oynadigi gosterilmistir (164). Obezitede adipoz doku artis1 nedeniyle diisiik
derecede kronik inflamasyon olustugu bilinmektedir. Adipoz dokudaki normal
olmayan artis, adipoz dokudan tiimor nekroz faktér-a (TNF-a), IL-6, MCP-1, PAI-1,
visfatin, apelin, omentin gibi inflamatuvar mediatorlerin salinmasina neden olmakta,
bu durum proinflamatuvar indiiklenmeye ve oksidatif stres artisina yol agmaktadir.
Artan IL-6 diizeyi karacigerden C-reaktif protein (CRP) sentezini uyarir ve sistemik
inflamatuvar yaniti baslatir (171, 205). Diyetle indiiklenmis obezite olusturulan
ratlarda adipoz dokudaki OPN ekspresyonunun 40 kat ve genetik obez ratlarda ise 80
kat arttig1 bildirilmistir (206). Baska bir ¢alismada ise yiiksek yagli diyetle beslenen
farelerde adipoz dokuda bulunan makrofajlarda OPN ekspresyonunun arttig1
gozlenmis (164), OPN susturulmus farelerde ise inflamatuvar gen ekspresyonunun
baskilanmis oldugu belirlenmistir (164, 207). Ayrica OPN antikoru verilerek OPN
diizeyleri ndtralize edilen ratlarda adipoz dokudan inflamatuvar mediatorlerin
ekspresyonu azalmis, plazma diizeyleri anlamli 6l¢iide diismiis ve daha 6énemlisi OPN
diizeyinin azalmasi yalnmizca inflamasyonu azaltmakla kalmamis ayni zamanda
OPN’nin tamamen baskilanmasini takip eden 2 hafta igerisinde tiim viicutta glukoz
toleransini arttirmig, insiilin rezistansini azaltmig ve viicut kompozisyonundan
bagimsiz olarak enerji harcamasini arttirmistir (164, 207, 208). Adipogenezin giiglii
bir stimiilatorii olan glukoz bagimli insulinotropik polipeptit (GIP)’in de obezitede
inflamasyon ve insiilin direnci gelisimine olan etkisini de OPN ekspresyonunu

indiikleyerek gergeklestirdigi bildirilmistir (159).

OPN’nin diyabetik hastalarda proinflamatuvar etkileri nedeniyle diyabetik
komplikasyonlarin olugsmasini hizlandirdigi bildirilmistir (209). Diyabetik bireylerde

vaskiiler duvarlarda OPN ekspresyonunun arttigi goézlenmis (210), ayn1 zamanda
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hipergliseminin mezangial hiicrelerde OPN ekspresyonunu indiikledigi bildirilmistir
(211, 212). OPN’nin pankreas beta hiicre sag kalimi iizerine etkili oldugu da
diistiniilmektedir (213). Tip 2 diyabeti olan bireylerde saglikli bireylere gore artmis
OPN diizeyleri belirlenmis (214), aym1 zamanda diyabetik nefropati gelistirilen
ratlarda, komplikasyonu olmayan diyabetiklere oranla daha yiiksek plazma OPN
diizeyi bildirilmistir (215). Tipl diyabeti olan bireylerde de kardiyosakuler
komplikasyonlarin ve nefropatinin gelistirdigi durumlarda daha yiiksek plazma OPN
diizeyi belirlenmistir (216).

Obezite ve diyabet iligkisi iizerine yapilan bazi ¢alismalarda OPN
ekspresyonunun plazma trigliserit diizeyi ile pozitif korelasyon igerisinde oldugu rapor
edilmistir (217-219). Bu veriler OPN’nin karaciger ile olan iliskisinin arastirilmasinin
Onilinii agmistir. Yapilan calismalarda karacigerde OPN ekspresyonunun inflamasyon
ve karaciger hasari durumunda arttig1 gézlenmistir. Karaciger fibrozu (220-222) ve
hepatoseliiler karsinoma (223) modellemelerinde OPN ekspresyonunun anlaml
ol¢iide arttig1 tespit edilmis, hatta OPN ekspresyonu artisinin karaciger hastaliklarinda
bir 6n belirte¢ olabilecegi giindeme gelmistir (224). OPN vyetersizliginin farelerde
obezite indiikklenmis hepatik steatoza karsi koruyucu oldugu bildirilmis (218),
dolasimda OPN nétralizasyonu yapilan farelerde karaciger fibrogenezi kaybolmustur
(222). OPN’nin ayn1 zamanda karacigerde kolesterol metabolizmasi ve Asetil-CoA
olusumu lizerine de etkili olduguna dair giincel veriler elde edilmis, ancak siire¢ heniiz

tam olarak agiklanamamustir (225).

OPN doku onariminda da 6nemli bir role sahiptir, tiim mekanizma tam olarak
anlagilamamis olsa da OPN susturulmus farelerde insizyonel deri yaralanmalarinda
defektif iyilesme ve anormal kollojen fibrilasyonu gézlenmistir (226). Ayn1 zamanda
hiicresel rejenerasyon ile iligkili olan OPN’nin ekspresyonu ile ilgili bir ¢alismada;
nefrotoksik ilac ile bobrek yetmezligi gelistirilen ratlarda proliferatif hiicre niikleer
antijeni (PCNA) pozitif rejenerasyon bolgelerinde, artmis OPN ekspresyonuna
rastlandig1 gosterilmistir (227). Ayrica OPN vaskiiler yassi hiicreler ve glomeruler
mezangial hiicrelerde hipoksi ile indiiklenmis proliferasyon ile iligkili bulunmugtur
(228, 229). OPN ekspresyonu ayni zamanda doku yaralanmalar1 ve fibrozis ile de

iliskilidir, renal hastalik tablosu olan rat modellerinde artmis OPN ekspresyonunun
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glomerulonefrit gibi ileri diizey fibrotik farklilagmalarla iligkili oldugu goézlenmistir
(230, 231). OPN kemotaksik bir fibroblast oldugundan, fibrozis iizerine olan bu
etkisini dogrudan gergeklestirdigi diisiiniilmektedir (232).

OPN’nin aym1 zamanda plasenta implantasyonunda da dogrudan rol aldigi
belirlenmistir (233). Basarili bir embriyo implantasyonu i¢in, sitokinler, kemokinler,
biiyiime faktorleri ve immiin hiicreler arasinda kompleks bir regiilator iliski gereklidir.
OPN’nin bir¢ok fizyolojik ve patofizyolojik siiregte hiicre adhezyonu, proliferasyonu,
diferansiasyonu, anjiyogenez ve tiimor metastazi tizerine etkili oldugu gosterilmistir.
Blastositlerin uterusa implante olmasi ile birlikte endometrial stromal hiicreler
ekstensif proliferasyon, diferansiasyon, vaskuler modelleme ve immiin gelisim
icerisine girmekte, bu siire¢ desidualizasyon olarak adlandirilmaktadir ve basarili bir
gebelik i¢in elzemdir (234). Desidual doku, plasenta maturasyonu 6ncesinde embriyo
allogreftinin miimkiin olabilmesi i¢in immiin tolerans ortami yaratir ve embriyonun
saglikli gelisebilmesi ve beslenebilmesi i¢in kritik 6neme sahip olan sekretuvar
faktorleri saglamaktadir. Desidualizasyon siirecinde gelisen herhangi bir defekt,
kisirlik, spontan abortus, preeklampsi ve fetal biliylime geriligi gibi tireme problemleri
ile sonuglanmaktadir ve saglikli desidualizasyon siireci OPN ile iliskili bulunmustur

(234, 235).

Yapilan calismalarda endometrium olusumunun erken ve orta sekretuar
fazlarinda tiim endometriumda OPN ekspresyonunun erken donemde sekiz, orta
donemde on kat arttig1 bildirilmistir. Immiinokimyasal analizlerde glandular epitelyal
hiicreler ve desidual stroma hiicrelerinde yiiksek OPN diizeyi belirlenmistir. OPN
yetersizligi yaratilan farelerde gebelik oranmmin distiigi goézlenmis, OPN
ekspresyonunun insan endometriyal stroma hiicrelerinde Gstrojen ve progesteron
tarafindan aktive edildigi bildirilmistir (236-239). Ayrica plasenta perkreta olgularinda
da saglikli olgulara gore daha diisiik OPN ekspresyonu saptanmistir (240). Tiim bu
veriler 1s18inda  OPN’nin gebe kalmada, embriyo implantasyonu ve plasenta
gelisiminde Onemli rol oynadigi kanmisina varilmistir, ancak bu siiregteki tiim

mekanizmalar heniiz netlik kazanmamigtir (233).
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2.5. Anne Siitii Osteopontini

Anne siitii ve kord kaninda yiiksek OPN varligit OPN’nin laktogenez ve/veya
yenidogan gelisimi ve uzun déonem saglik ¢iktilarinin programlanmasi iizerine etkili
olabilecegine isaret etmektedir (5, 30). Giiniimiizde anne siitii OPN’i anne siitliniin
biyoaktif bilesenleri arasinda degerlendirilmeye baslanmig, anne ve bebek sagligi

tizerine etkileri onemli bir aragtirma alani haline gelmistir (37).
2.5.1. Anne Siitii Osteopontininin Ozellesmis Yapisi

Anne siitii OPN’si viicuttaki diger OPN formlarindan farklilik gdstermekte ve
yalnizca anne siitiinde bu formda bulunmaktadir (40). Osteopontinin genis yapisal ve
islevsel cesitliligine karsin, yapilan ¢alismalarda farkli annelerden alinan siit ve meme
dokusu orneklerinde meme glandlarinin cDNA dizilerinde diferansiyal RNA eslesme
formlarinin varligr arastirllmis ve tiim anne orneklerinde tek transkript gozlenmis,
alternatif transkripsiyon ve eslesme siireclerinin de anne siitii OPN’sinde olusmadigi
belirlenmistir (241, 242). Bu bulgular anne siiti OPN’sini tiim diger doku
OPN’lerinden ayiran 6zellesmis fonksiyonelligine olan ilginin giiniimiizde daha fazla

artmasina neden olmustur.

Anne siitii OPN’si 298 aminoasitten olusmaktadir, proteolitik kirilmaya RGD-
ve SVVYGLR- sequenslerine yakin bolgelerden ugramaya yatkin oldugu ve genis
fraksiyonunun siklikla integrin baglayict motifi i¢erdigi gézlenmis (58, 243) ve
integrin baglayict motife yakin olarak gerceklesen bu spesifik proteolitik kirilma
stirecinin anne siitii OPN’sinin integrin baglayici 6zelligini arttirdig: tespit edilmistir

(45, 58, 244).

OPN anne siitiinde de yiiksek diizeyde fosforillenmistir, 36 potansiyel bolgenin
(34 serin 2 teronin) en az 25’inde fosforillenme gozlenmistir (68, 241). Anne siitii
OPN’si diger doku OPN’lerinden farkli olarak iki ekstra treonin bagl oligosakkarit
icermektedir. Ayrica anne siitii OPN’sinin glikan yapilarinin da siklikla fukosile N-
asetillaktozamin tinitelerinden olustugu gozlenmistir (68). Anne siitiindeki OPN
glikosilasyonunun fonksiyonel rolii heniiz netlesmemekle birlikte, integrin baglayici

motife yakin baglanma bolgelerinde bulunmalari anne siiti OPN’sine 6zgii proteolitik
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kirilma siirecinin saglanmasinda ve post translokasyonel baglanma bdlgelerinin

ozellestirilmesinde etkili olduklarini diistindiirmektedir (68, 241).
2.5.2. Anne Siitii Osteopontininin Biyolojik Rolii

Anne siitiindeki OPN diizeyi (138 mcg/ml) insan viicudunda tespit edilen en
yiiksek fizyolojik OPN diizeyidir. Kord kan1 (263 ng/ml) ve infant plazmasinda da
(342 ng/ml) diger viicut sivilartyla karsilastirildiginda (idrar 4 mcg/ml, kan 35 ng/ml)
10 kata kadar daha yliksek OPN diizeyinin bildirilmesi, OPN’nin yenidogan sagligi

tizerinde onemli etkileri oldugunun bir gostergesidir (12, 245).

Daha onceki boliimlerde bahsedildigi izere, OPN’nin Th1/Th2 immiin yanit
dengesini diizenleyen anahtar sitokin olarak nitelendirilmektedir (72). OPN’nin
ozellikle Thl aracili immiin yanit olusumu {izerindeki regiilatdr etkisinin, edinsel
immiin sistemin tam olarak gelismedigi, Thl aracili immiin mekanizmalarin heniiz
olgunlagmadigi ve antiviral interferon liretiminin diislik oldugu yasamin ilk aylarinda
daha kritik bir 6neme sahip olabilecegini diisiindiirmektedir (246, 247). Kizamik,
kabakulak ve rubella asis1 yapilan anne siitii ile beslenen farelerde standart formula ile
beslenen farelerden daha gii¢lii Thl aracili immiin yanit olusumu gozlendigi
bildirilmistir, OPN’nin  Thl aracili immiin yanittaki rolii g6z Oniinde

bulunduruldugunda bu durumun anne siitiiniin OPN igerigi ile iliskili olmasi olasidir

(248).

OPN geni susturulmus farelerde yapilan calismalar OPN’nin HSV1 ve
rotaviriis gibi erken bebeklik doneminde sik enfeksiyon nedenlerinden olan viriis ve
mikroorganizmalara karsi konak¢1 defansini arttirdigini goéstermis (72, 123), ayrica
rotaviriis kaynakli diyarenin OPN susturulmus farelerde ¢ok daha agir seyrettigi ve
uzun siirdiigl bildirilmistir (123, 249). OPN’nin immiin sistem etkilerinin yan1 sira
dogrudan bakterilere baglanarak fagositosizi arttirdigi bildirilmis (250), benzer sekilde
bakteriyel hiicrelerin ylizeyine baglanarak dental biofilm formasyonunu da azalttig
gosterilmistir (251). Bu bulgular OPN’nin ayn1 zamanda immiin savunmada dogrudan

rol aldigina da isaret etmektedir.
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OPN’nin siitte laktoferrin, laktoperoksidaz ve IgM ile elektrostatik ya da afinite
etkilesimleri ile kompleks olusturabildigi gosterilmis (252), buradan yola g¢ikilarak
OPN’nin bu immiinmodulator bilesenlerin ve antimikrobiyal proteinlerin transporteri
olarak gorev aliyor ve ayn1 zamanda proteolizden koruyor olabilecegi 6ne siiriilmiistiir

(252, 253).

OPN proteolize dayanikli oldugundan biiyiik bir miktar1 ince barsaga kadar
sindirilmeden intakt olarak ulagmaktadir, bu nedenle OPN’nin anne siitiiniin biyoaktif
bilesenlerinden biri oldugu ve bilinen immiin etkilerinin yan1 sira intestinal gelisimi
de stimiile ettigi bildirilmistir (20, 254). OPN eklenmis formula, standart formula ya
da anne siitii ile beslenerek 3 ay izlenen Rhesus maymunlarinda OPN eklenmis
formula (125 mg/L) ile beslenen grubun anne siitii ile beslenen gruplarda benzer
jejunal transkriptom godzlenmistir. Anne siitli ile beslenen ve standart formula ile
beslenen gruplar Kkarsilastirildiginda toplam 1017 genin ekspresyonunda farklilik
gozlenirken, OPN eklenmis formula ve anne siitii ile beslenen gruplar arasinda 217
genin ekspresyonunun farklilagtigi bildirilmistir (21). Bu bulgulara ek olarak OPN’nin
intestinal proliferasyon, hiicre migrasyonu, hiicresel kemotaksis ve immiin sistem ile

iliskili bir¢cok genin ekspresyonunu diizenledigi belirlenmistir (21, 255).

Yapilan sinirlt sayidaki klinik ¢calismada tiim bu bulgular1 destekler nitelikte
sonuglar sunmustur. Aktif laktasyon dénemindeki annelerden alinan meme doku
orneklerinde yapilan immiinohistokimyasal incelemede OPN sentezleyen epitelyal
hiicre ve makrofajlarin 6nemli 6l¢iide yliksek oldugu bildirilmistir. Bu bulgu OPN’nin
anne siitliniin 6nemli bir bileseni oldugunu gostermektedir ancak daha énemlisi ayni
calismada OPN’nin aktif laktasyon siirecinin tamaminda persistan olarak siit iireten
hiicrelerde ekspresyonunun yiiksek oldugu da raporlanmis ve OPN’nin immiin sistem
gelisiminde anahtar rol oynuyor olabilecegi bildirilmistir (22). Klinik ¢aligmalarda
anne siitii ile beslenen, standart formula ile beslenen ve OPN eklenmis formula ile
beslenen bebekler karsilastirildiginda; standart formula ile beslenen bebeklerin TNF-
a diizeylerinin anlamli 6l¢iide yliksek oldugu belirlenmistir. Ancak diger yandan OPN
eklenmis formula grubu ve anne siitii grubunda TNF-a diizeyleri benzer bulunmustur
(256). Bu bulguyu destekler sekilde OPN ilave formula ile beslenen grupta ve anne

stitii ile beslenen grupta atesli hastalik veya enfeksiyon sikligi azalmistir. Yine OPN
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ilave edilmis formula ile beslenen grupta standart mama ile beslenen gruba gore artmis
T hiicre diizeyinin artis gosterdigi belirlenmis, sonug¢ olarak OPN’nin hem dogustan

hem de edinsel immiinite {izerine etkili olduguna dikkat ¢ekilmistir (247, 256).

OPN’nin uzun dénem etkilerine bakildiginda da sonug¢ degismemistir. Birinci,
4. ve 6. ay takiplerinde alinan kan 6rneklerinde OPN eklenmis formula ile beslenen
bebekler ile anne siitii ile beslenen bebeklerin periferal kan mononiikleer hiicre
transkriptom analizleri benzer bulunmus, yapilan fonksiyonel analizlerde anne siitli ve
OPN eklenmis formula ile beslenen bebeklerde hiicre proliferasyonu ve hiicre-hiicre
adhezyonu upregiilasyonu gozlenmistir. Bu bulgu anne siitii ile ve OPN eklenmis
formula ile beslenen bebeklerde immiin hiicrelerin iiretimi ve maturasyonunun
arttigin1 gostermektedir. Sonug olarak OPN ile desteklenmis formula ile beslenen
bebekler, anne siitii ile beslenen bebeklere benzer bir immiinolojik profil

gelistirmislerdir (247, 256).

Bebek formulalarina iki farkli dozda (65 mg/L ve 130 mg/L) OPN eklenerek
yapilan karsilagtirmalarda, OPN’nin bazi etkilerini doza bagimli olarak gosterdigi
gozlenmistir (24, 247). OPN’nin yiiksek olan dozda immiinoglobulin sentezi ve
reseptorleri ile ilgili genlerin ekspresyonunun ve cocukluk c¢agi alerjileri riski ile
iliskili genlerin ekspresyonunun arttigi bildirilmistir. Dolayisiyla OPN’nin etkisinin
doz bagimli oldugu belirtilmis ve uygun doz ile ilgili daha fazla arastirma yapilmasi

gerekliligine deginilmistir (24, 26, 247).

Anne siitii OPN, kemik doku formasyonu ve yenilenmesi sirasinda mineralize
kollojen dokuda lokalize olarak kemik doku adezyonunu arttirmaktadir. Ayrica
osteoblast ve osteoklastlarin gelisimi sirasinda OPN yapiminin indiiklendigi ve bu
stirecin hem osteoklast hem de osteoblast hiicrelere substrat baglanmasini diizenledigi

ve her iki hiicre tiiriinde de adezyonu arttirdig: bildirilmistir (100, 101).

Kemik rezorpsiyonunun 6nemli bir diizenleyicisi olarak kabul géren OPN, bu
islevini integrin aracili mekanizmalar ile ger¢eklestirmektedir (102, 103), 4-6 aylik
OPN susturulmusg ratlarda kontrol grubu ile karsilastirildiginda iki kat daha ytiksek
trabekiiler kemik hacmi, 3 kat artmis osteoklast hiicre sayisinin belirlenmesi ve

ovarioektomi sonrasi anlamli derecede diisilk kemik doku kaybinin godzlenmesi
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OPN’nin kemik doku rezopsiyonunda gorev aldigina isaret etmektedir (104). Ayrica
kemik doku resorpsiyonundan sorumlu paratiroid hormonun (PTH) OPN bagimli bir
hormon olmasi da bu ¢ikarimi desteklemektedir (105). Bu nedenle OPN susturulmus
farelerde kemik dokuda farklilasmanin olmamasi diger kemik matriksi molekiillerinin
embriyo gelisimi sirasinda islevselliklerini arttirarak OPN’nin roliinii kompanse

ediyor olabilir seklinde yorumlanmustir (99).

Anne siiti OPN’nin kemik dokudaki diger bir rolii de kemik matrisinde
kalsiyum fosfat kristallerinin birikimini diizenlemek oldugu kabul edilmektedir (99).
OPN’nin bu iglevini kemik ve dislerde hidroksiapatitin (kemik ve dislerde bulunan
kalsiyuam  fosfat tuzu) kristal formununun olusumunu inhibe ederek

gerceklestirmektedir (106).

OPN’nin immiin sistem tiizerindeki anahtar rolii nedeniyle glinlimiizde anne
stitii OPN’si iizerine yapilan ¢alismalar siklikla immiin sistem gelisimi ve OPN’nin
immiin sistem iizerine olan etkilerine odaklanmistir. Ancak OPN’nin pleitropik bir
protein olmasi1 ve multifonksiyonelligi aslinda OPN’nin halen aydinlatilmay1 bekleyen
bircok farkli islevinin olduguna isaret etmektedir. Yakin zamanda OPN’nin
miyelinizasyon tizerindeki etkilerinden yola ¢ikilarak planlanan bir arastirmada;
OPN’nin ayn1 zamanda beyin gelisimi tizerine etkili oldugu gosterilmistir. Caligmada
OPN’nin miyelinizasyonu arttirarak bebeklikte beyin gelisimini sagladig1 ve davranis

gelisimi lizerine de etkili oldugu gosterilmistir (257).
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3. BIREYLER VE YONTEM
3.1. Arastirmanin Yeri, Zamani ve Orneklem Secimi

Bu arastirma, 14 Haziran-1 Aralik 2018 tarihleri arasinda, Hacettepe
Universitesi Tip Fakiiltesi Sosyal Pediatri Unitesi Emzirme Danismanlig1 Birimi’nde
dogum sonrasi anne ve bebek takibi yapilan 19-40 yas grubu herhangi bir saglik sorunu
bulunmayan 88 anne katilmistir. Ancak 85 annenin laktasyon doneminin ii¢lincii
ayinda olmasi nedeniyle, laktasyonun ikinci ayinda olan 2, dérdiincii ayinda olan 1
anne calisma disinda birakilmistir. Dolayisiyla ¢alisma Orneklemi “laktasyon
doneminin ii¢iincii ayinda bulunan” 85 anneden olusmaktadir. Orneklem biiyiikliigii
NCCS PAS 15 programu ile 40 kisi olarak saptanmistir. Arastirmada £10°luk standart
sapma olacag1 varsayilarak %80 gii¢ ve %S5 hata ile alinmasi gereken minimum
orneklem biiyiikliigii en az 36 kisi ile olusturulmasi yeterli goriilmiistiir. Ancak
sonuclarin daha gilivenilir olmast ve istatistiksel olarak daha anlamh
degerlendirilebilmesi icin belirtilen tarihler arasinda Hacettepe Universitesi Tip
Fakiiltesi Sosyal Pediatri Unitesi Emzirme Danismanhigi Birimi’ne bagvuruda

bulunan, dahil edilme kriterlerine uyan goniillii tim anneler dahil edilmistir.

Arastirmaya dahil edilme kriterleri;

e Laktasyon doneminin 2-4. aylar1 arasinda olmak,

e 19-40 yas aras1 olmak,

e Tekil gebelik yapmis olmak,

e Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Thsan Dogramaci Cocuk Hastanesi
Sosyal Pediatri Unitesi’nde bebek takipli olmak, takiplerin ve rutin testleri
aksatmamis olmak,

e Calisma igin Hacettepe Universitesi Sosyal Pediatri Unitesi Emzirme
Danigsmanlig1 birimine basvurmay1 kabul etmek,

e Arastirma kapsaminda anne siitii 6rneklerinin alinmasini kabul etmek,

¢ Onam formunu imzalamay1 kabul etmek
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Arastirma dislama kriterleri,

e (Gebeliginde, c¢oklu gebelikler, gestasyonel diyabet, preeklampsi,
gestasyonel hipertansiyon gibi bebegin dogum agirligint ve sonraki
antropometrik dl¢timlerini etkileyebilecek sorunlar yasayanlar,

e Kronik hastaliga sahip olmak,

e Bedensel ya da zihinsel engeli olmak

e Emzirmeyi birakmis olmak,

e Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi ihsan Dogramaci Cocuk Hastanesi
Sosyal Pediatri Unitesi’nde rutin bebek takip randevularin1 ve testlerini
aksatmis olmak.

Arastirma Protokolii Hacettepe Universitesi Girisimsel Olmayan Calismalar

Etik Kurulu tarafindan degerlendirilmis ve 12.06.2018 tarthinde GO18/568-29 Karar

numarasi ile onaylanmistir (EK-3).
3.2. Arastirmanin Genel Plam

Hacettepe Universitesi T1p Fakiiltesi Ihsan Dogramaci Cocuk Hastanesi Sosyal
Pediatri Unitesi’nde takip edilen, arastirma kriterlerine uyan ve aktif olarak emziren
kadinlar ile goriislilmiis, aragtirmanin icerigi ve amaci ile ilgili genel bilgi verilmis,
arastirmaya katilmayr kabul eden her katilimciya EK-4’te sunulan bilgilendirilmis

gontlli onam formu okutulup imzalatilmistir.

Arastirmaya katilmay1 kabul eden tiim katilimcilara gériisme i¢in Emzirme
Danismanligi Birimi’nde sabah saatlerine randevu verilmistir. Tiim katilimcilar ile
goriismeden dnce birimde daha dnceki tibbi kayitlarina ulagilmis, anne ve bebege ait
genel saglik bilgilerini iceren bir dosya olusturulmustur. Bu dosyada; annenin gebelige
baslangi¢ agirligi, gebelik siiresince agirlik kazanimi, gebelikteki saglik yakinmalari,
bebegin dogum agirligi, boyu ve dogum sonrasi kontrolleri, agilama programi, biiyiime
takibi, hastalik ve yakinma nedeniyle hastaneye basvurmussa bu bagvurunun detayi
gibi o anki goriismeye kadar anne ve bebegin genel saglik durumu ile bebegin biiyiime-
gelisme paternine dair bilgilere yer verilmistir. Dosyada eksik ya da tutarsiz olan
herhangi bir durum goriisme sirasinda katilimciya sorularak tamamlanmis ya da

netlestirilmistir.
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Gorligmeye gelen katilimcilarin sosyodemografik 6zellikleri (yas, ekonomik
durum, yasayan ¢ocuk sayisi, alkol, sigara kullanim1 vb.) gebelik 6ncesi agirliklari,
gebelikteki agirlik kazanimlari, gebelik ve emzirme doneminde yasadiklar1 saglik
sorunlar1 (anemi, enfeksiyon vb.), gebelik ve laktasyon doneminde ilag, vitamin-
mineral ve/veya bitkisel destek kullanim durumlari ile son ii¢ aylik miktarlt besin
tiketim sikliklar1 yiiz yiize goriigme yoOntemi ile sorgulanmig ve standart anket
formuna kaydedilmistir. Annelerin ve bebeklerin boylar1 ve viicut agirliklar Slgiilerek

kaydedilmistir (EK 5: Anket Formu).

Anket formunun uygulanmasi ve antropometrik 6l¢iimlerin tamamlanmasini
takiben katilimcilardan bebeklerini emzirmeleri istenmis, (ortalama 10 dk siire ile)
ardindan cam siselere (pyrex teflon kapakli cam sise) siit 6rnekleri alinmis (5 ml),

ornekler OPN analizine kadar -20°C de muhafaza edilmistir.
3.3. Verilerin Toplanmasi ve Degerlendirilmesi
3.3.1. Anket Formu

Aragtirmaya dahil edilen bireylere uygulanan anket formunun (EK-3) Birinci
boliimiinde (A) annelerin yas, egitim durumu, medeni durumu, mesleki durumu gibi
genel tanimlayic1 6zellikleri sorgulanmistir. B boliimiinde ise anne ve bebege dair
genel saglik durumu sorgulamasi yapilmistir. Bu bolimle annenin dogum sekli,
gebelik sayisi, yasayan diger cocuklarinin yaslari, hastalik durumu, ilag kullanimi
durumu, vitamin mineral kullanimi durumu, bitkisel iirlin kullanimi durumu, diyet
uygulama durumu, hem gebelik hem de emziklilik donemi icin sorgulanmis ve ayri
ayr1 kaydedilmistir. Ayrica annelerin boyu, gebelige baslangi¢ agirligi, gebelik sonu
agirligl, caligmaya katilma anindaki viicut agirligi ve anlik agirlik kullanilarak
hesaplanmis beden kiitle indeksi de kaydedilmistir. Boliimiin bebek boliimiinde ise
bebegin dogum tarihi, dogum haftasi, cinsiyeti, dogum agirligi, dogum boyu,
dogumdaki bas ¢evresi, topuk kan1 ve rutin saglik kontrolleri ve dogumdan sonraki ilk
emzirme siiresi sorgulanmistir. Tiim bebeklerin calismaya katildiklar1 giline kadar
birimde kayith tiim takiplerinden elde edilen kontrol tarihi, agirlik, boy, bas ¢evresi
verileri kaydedilmistir. Tiim bdliimlerin altinda agik ug¢lu olarak notlar bolimii

bulunmaktadir ve bu boliimlere anne ve bebeklerin saglik durumlari ile ilgili 6nem arz
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eden diger durumlar (enfeksiyon, ates, asi reaksiyonu vb.) sorgulanarak kayitlara

eklenmistir.

Anket formunun C boliimiinde ise anne ve babanin sigara ve alkol tiiketim
durumu siklik ve miktar dahil edilerek ve annenin gebelik 6ncesi, gebelik donemi ve
emziklilik donemi i¢in ayr1 ayr1 sorgulanmistir. Bu boliimiin sonunda anne ve babanim
tim gebelik Oncesi, gebelik donemi ve gebelik sonrasi doneme dair hem kendi
sagliklarim1 hem de bebeklerini etkileyebileceklerini diisiindiikleri ve paylasmak
istedikleri saglik durumlari, yasam rutinleri, beslenme aligkanliklari, varsa anne ve
bebek kontrollerindeki biyokimyasal bulgulari gibi her konu i¢in agik uglu notlar
boliimii bulunmaktadir. Bu béliimde anne ve babalardan alinan tiim veriler tarihli
olarak kaydedilmistir. Anket formunun son (D) boliimiinde ise geriye doniik 3 aylik
donemde diyetin inflamatuvar indeksini de hesaplamaya yonelik hazirlanmis miktarl

besin tiiketim siklig1 anketi yer almaktadir.
3.3.2. Beslenme Durumunun Degerlendirilmesi

Katilimcilara beslenme durumlariin degerlendirilmesi igin geriye doniik 3

aylik siire i¢in “Miktarli Besin Tiiketim Siklig1 Anketi” uygulanmaistir.

Detayli olarak hazirlanan besin tiiketim sikligi formunda; gruplandirilmig
besinlerin tiikketim siklig1 (her 6&iin, her giin, giinasir1, haftada 1-2 kez, 15 giinde 1 kez,
ayda 1 kez, hi¢) ve tiiketilen porsiyon miktar (gram, ml) bilgileri sorgulanarak
kaydedilmistir. Sorgulanan besinlerin porsiyon miktarlarinin belirlenmesinde “Yemek
ve Besin Fotograf Katalogu: Olgii ve Miktarlar” kitabindan yararlanilmistir (258).
Besinlerin ortalama tiiketim miktarlari, tek seferdeki tiiketim miktar1 verilerinin

tikketim siklig1 katsayilariyla ¢arpimai ile elde edilmistir.

Belirlenen siklik ve miktarlar tizerinden BEBIS (Beslenme Bilgi Sistemi) 8.1
programt ile analiz edilmis, miktar kayitlar1 yardimiyla bireylerin her besin grubundan
giinliik porsiyon tiikketimleri ile ortalama alinan enerji, makro ve mikro besin 6geleri
hesaplanmistir. Bireylerin tiiketimlerinden hesaplanan enerji, makro ve mikro besin
dgelerinin yeterliligi Tiirkiye’ye Ozgii Besin ve Beslenme Rehberi’nin (259) laktasyon

donemi i¢in giinlik alinmasi gereken miktar Onerileri ile karsilastirilarak
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degerlendirilmistir. Porsiyon alim miktarlar1 Tiirkiye’ye Ozgii Besin ve Beslenme
Rehberi’nde laktasyon dénemi igin dzellestirilmediginden Diinya Saglik Orgiitii’niin
(260) Gebelik ve Emzirme Donemi’nde Saglikli Beslenme Onerileri ile

karsilastirilarak degerlendirilmistir.
Diyet Inflamatuvar Indeksinin Hesaplanmast

Miktarl besin tiiketim sikligindan elde edilen veriler ile Shivappa ve ekibinin
(261) 2014 y1linda tiim toplum igin uygulanabilir sekilde Cavicchia ve ekibinin orjinal
versiyonu iizerinden (262) yeniden diizenledikleri “Diyet Inflamatuvar Indeksi (DII)”
kullanilarak hesaplanmistir. Dii hesaplanmasinda inflamasyon ile iliskisi belirlenen 45
besin ve besin dgesine ait “Ozellestirilmis inflamatuvar etki skoru” kullanilmaktadir.
Hesaplamada ilk adim olarak bireylerin her bir besin ve besin 6gesinden tiikettikleri
giinliik miktar z skorlara doniistiiriilmiistiir. Z skorlara doniisiimii bireylerin ortalama
tilketim miktarindan Shivappa ve ekibinin (261) belirledigi kiiresel standart tiikketim
miktarlar1 ¢ikartilip yine Shivappa ve ekibinin (261) belirledigi kiiresel standart
sapmaya boliinmesi ile yapilmistir ([ortalama tiiketim-kiiresel standart
tilketim]/kiiresel standart sapma). Elde edilen z skorlar Statistical Package for the
Social Sciences (SPSS) programiin 24. versiyonu ve Microsoft Excel 2016 yazilimlari
yardimiyla persentil degerlerine dontstiiriilmiistiir. Yapilan bu veri doniistimiiniin
ardindan her bir besin ya da besin 6gesi i¢in belirlenen persentil degeri o besin ya da
besin Ogesine ait Ozellestirilmis inflamatuvar etki skoru ile carpilmis, elde edilen
skorlarin toplanmasi ile bireyin giinliik diyetinin inflamatuvar skoru elde edilmistir.
Azalan negatiflik artan anti-inflamatuvar skoru, artan pozitiflik ise artan pro-

inflamatuvar skoru gostermektedir.

DIl hesaplamasinda inflamatuvar etki skorlar1 45 besin/besin grubu icin
gelistirilmistir (261). Ancak bu ¢alismada 45 besin grubundan 31 adedinin tiiketim
degerlerine ulasilabilmistir. Bu nedenle hesaplama bu 31 besin/ besin 6gesi lizerinden
yapilmistir. Alkol, tar¢in, safran, dag kekigi, zerdecgal ve biberiye, tiikketimine hi¢bir
katilimcida rastlanmadigi igin, 6jenol, trans yag asidi, flavan-3-ol, flavon, flavonon,
isoflovan ve antosiyonidinler ise miktarlart kullanilan beslenme programi ile tayin
edilmedigi i¢in hesaplama disinda birakilmistir. Hesaplamaya dahil edilen ogeler;

enerji, toplam yag, toplam karbonhidrat, toplam protein, kolesterol, doymus yag, tekli
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doymamis yag, ¢oklu doymamis yag, omega-3 ve omega-6 yag asitleri, toplam diyet
posasi, A vitamini, beta-karoten, D vitamini, E vitamini, C vitamini, tiamin, niasin,
riboflavin, toplam folik asit, Be vitamini, B> vitamini, magnezyum, demir ¢inko,

selenyum, kafein, sogan, sarimsak, taze biber ve ¢ay’dir.
3.3.3. Antropometrik Olciimler

Viicut agirligi (Anne); birey ac iken, az giysili ve ayakkabisiz olarak 0,05
kilograma duyarli “Seca 769 Boy Olgerli Dijital Yetiskin Terazisi” ile 6l¢iilmiis ve
sonuclar kilogram olarak kaydedilmistir. Tim Ol¢timler ayni tarti kullanilarak

arastirmaci tarafindan yapilmstir (263).

Viicut agirligt (Bebek); emzirme Oncesi, 2-5 grama duyarli “Seca 834 Dijital
Bebek Terazisi” ile bezsiz olarak Slgiilmiistiir, tim 6l¢timler ayni tart1 kullanilarak
yapilmis ve sonuglar gram olarak kaydedilmistir. Bebeklere ait biiylime takibinin
degerlendirilmesi kapsaminda, bebeklerin geg¢miste yapilan Olgiimleri de
kaydedildiginden, bu Ol¢iimler, 6lcen kisiden kaynakli olasi farkliliklar1 en aza
indirmek amaciyla kontrollerde 6l¢lim yapan birim hemsiresi tarafindan alinmistir

(263).

Boy uzunlugu (Anne); Ayaklar bitisik, bas Frankfort diizlemde (goz licgeni ve
kulak kepgesi iistii aym1 hizada ve yere paralel) durus saglandiktan sonra 0,01 cm
duyarli “Seca 769 Boy Olgerli Dijital Yetiskin Terazisi” ne entegre stadiometre ile
yapilmis ve sonuclar metre olarak kaydedilmistir. Olgiimler arastirmaci tarafindan

almmustir (263).

Boy uzunlugu (Bebek); 0,01 cm duyarli “Seca 416 Infantometre” ile yapilmis
ve Olglimler santimetre olarak kaydedilmistir. Bebeklere ait biiyliime takibinin
degerlendirilmesi  kapsaminda, bebeklerin ge¢miste yapilan Olgiimleri de
kaydedildiginden, bu dl¢limler, Olcen kisiden kaynakli olasi farkliliklar1 en aza

indirmek amaciyla kontrollerde dl¢lim yapan birim hemsiresi tarafindan alinmustir

(263).
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Bebek bas cevresi ol¢iimii; esnemeyen mezura ile en genis kafa ¢evresi olan
alin ile arka bas ¢ikintisindan gececek sekilde 6l¢iim alinmig, sonuglar santimetre

olarak kaydedilmistir (263).

Antropometrik Ol¢limlerin alinmasinda kullanilan tiim O6lgiim aletlerinin
diizenli olarak kalibre edildiginden emin olunmustur. Arastirma kapsaminda
bireylerden alinan tiim Olgiimler ayni kisi tarafindan (anne Slgiimleri arastirmaci,

bebek Ol¢limleri birim hemsgiresi) alinmustir.

Anneye ait viicut agirligi ve boy 6lclimii degerlerinden beden kiitle indeksi
(BK1I) hesaplamas1 yapilmistir, BKI hesaplamasinda kullanilan formiil agirhik (kg) /
boy? (m?) dir. BKI degerlendirilmesi Diinya Saglik Orgiitii’niin (DSO) smiflamasi
kullanilarak yapilmistir. Bu smiflamaya gore BKi’si 18.5-24.9 kg/m? olan bireyler
normal agirhikta, 25.0-29.9 kg/m? olan bireyler hafif sisman, >30 kg/m? olan bireyler
ise sisman olarak degerlendirilmistir (264). BKI hem gebelik dncesi agirlik iizerinden
hesaplanmis ve annelerin gebelige baslangictaki viicut agirliklart degerlendirilmis hem
de aragtirmaya katildiklar1 andaki viicut agirliklar tizerinden hesaplanarak o anki
durumlart degerlendirilmistir. Ayrica tim annelerin gebelik donemindeki saglikli
agirlik kazanma durumlari Institute of Medicine (IOM) (265) onerilerine gore
degerlendirilmistir (Tablo 3.1.).

Tablo 3.1. Gebelik 6ncesi BKI siniflamasmna gore gebelik déneminde agirlik
kazanimi Onerileri

Gebelik oncesi BKI (DSO simiflamasi) Onerilen agirhk kazanim (kg)

Zayif <18,5 13-18
Normal 18,5-24,9 11-16
Hafif sisman 25,0-29,9 7-11
Sisman >30,0 5-9

Bebeklerin takipli bulunduklar1 siire boyunca Hacettepe Universitesi Tip

Fakiiltesi Thsan Dogramaci Cocuk Hastanesi Sosyal Pediatri Unitesi tarafindan
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kaydedilen rutin antropometrik dl¢timleri (boy, viicut agirligi, bas cevresi) ve kayitlar
geriye doniik olarak anket formuna kaydedilmistir. Son Ol¢iimleri ise arastirmaya
katildiklar1 giin alinmistir. Bebeklerin kaydedilen ve alinan tiim olgiimleri (boy,
agirlik, bas ¢evresi) WHO Antro bilgisayar programina girilerek degerlendirilmistir
(266). Bu degerlendirmeye ait siniflamaya gore <3. persentilin altindaki ¢ocuklar ¢ok
zayif/bodur, >3-<15 persentiller arasindaki ¢ocuklar zayif/kisa, >15-<85 persentiller
arasindaki ¢ocuklar normal, >85-<97. persentil arasindaki ¢ocuklar fazla kilolu/uzun,

>97. persentilin lizerindeki ¢ocuklar ise sisman/¢ok uzun olarak siniflanmistir.
3.3.4. Biyokimyasal parametreler

Bebeklerin takipli bulunduklar1 siire boyunca Hacettepe Universitesi Tip
Fakiiltesi ihsan Dogramaci Cocuk Hastanesi Sosyal Pediatri Unitesi tarafindan yapilan

var olan rutin biyokimyasal takipleri anket formuna kaydedilmistir.
3.3.5. Osteopontin analizi

Katilimcilardan alinan, anne siitii 6rneklerinde OPN analizi, anne siitiinde
OPN analizi icin gelistirilmis Quantikine® Human Osteopontin ELISA (R&D
Systems, Minneapolis, USA), kiti kullanilarak ELISA yontemi ile yapilmis, sonuglar

ng/ml olarak okutulmustur.

Analiz dncesinde -20°C’de saklanan anne siitii drnekleri analizden 6nceki gece
4°C’lik dolaplara aktarilarak tiim gece burada bekletilmistir. Analiz giinii 4°C’lik
sogutucudan ¢ikarilan anne siitii 6rnekleri 27-40°C’lik 1lik su banyosunda homojenize
edilmistir. Homojenizasyonun ardindan anne siitii 6rnekleri 3000 devirde 5 dakika
boyunca santrifiij edilmis ve rezidiial kremsi kisim standart yonteme gore
ayristirtlmistir (12). Analiz igin ayrilmig olan kisim 20 pL siit + 980 uL H20 seklinde
50 kez diliie edilmis, ardindan tekrar 20 pL diliie 6rnek + 780 uL H20 seklinde 40 kez
diliie edilmis ve bu Son diliie 6rnek del0 pL 6rnek + 190 pL RD5-24 diluent tampon
¢ozelti ve ELISA kitini igeren soliisyonla ile 20 kez daha diliie edilmistir. Bu prosediir
izlenerek 40000 kat seyrelme saglanmistir. Tiim bu siiregte 6rnekler buzun iizerinde
bekletilmistir. Her 6rnek icin analiz iki kez tekrarlanmistir ve orneklerdeki OPN

konsantrasyonlari lojistik egriler kullanilarak hesaplanmistir.
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3.4. Verilerin Istatistiksel Olarak Degerlendirilmesi

Istatistiksel analizler Statistical Package for the Social Sciences (SPSS)
programinin 24. versiyonu ve Microsoft Excel 2016 yazilimlar1 kullanilarak
yapilmistir. Besin tiiketim sikligindan elde edilen veriler de toplu analiz edilerek SPSS
programina aktarilmistir. Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-
Smirnov testi kullanilarak incelenmis, tanimlayict analizler normal dagilan
degiskenler icin ortalamatstandart sapma kullanilarak, normal dagilmayan
degiskenler i¢cin medyan ve minimum-maksimum degerleri kullanilarak
hesaplanmistir. Nominal degiskenler ise frekans (siklik) ve yiizdeler kullanilarak

sunulmustur.

Parametrik test varsayimlarinin saglanmasi durumuna gore sayisal verilerin
ikili grup karsilastirmalarinda uygun parametrik (bagimsiz 6rneklem t testi) ve non-
parametrik (Mann-Whitney U testi) istatistiksel testler secilerek analiz yapilmistir.
Benzer sekilde parametrik test varsayimlarinin saglanmasi durumuna gore sayisal
verilerin ¢oklu grup karsilagtirmalarinda uygun parametrik (ANOVA test) ve non-
parametrik (Kruskal Wallis H test) istatistiksel testler segilerek analiz yapilmistir.
Kategorik degiskenler arasindaki iliskilerin belirlenmesinde ise ki-kare testi
kullanilmigtir (267, 268).

Korelasyon testleri parametrik  kosullar saglandiginda  Pearson’s,
saglanmadiginda ise Spearman korelasyon testi kullanilarak yapilmistir (267, 268).
Korelasyon katsayilari ile iligkilerin tanimlanabilmesi i¢in Tablo 3.2.’de gosterilen

tanimlama araliklar1 kullanilmistir.
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Katsay1 Anlam
0.05-0.30 Diisiik korelasyon
0.30 - 0.40 Diisiik orta derecede korelasyon
0.40 - 0.60 Orta derecede korelasyon
0.60 - 0.70 Iyi derecede korelasyon
0.70 - 0.75 Cok 1yi derecede korelasyon
0.75-1.00 Miikemmel korelasyon

Anne siitli osteopontin diizeyini etkilemesi olas1 etmenlerin tanimlanabilmesi

icin lineer regresyon modellemesi kullanilmistir. Model uyumu gerekli uyum

istatistikleri kullanilarak incelenmistir. Parametrik olmayan veriler i¢in logaritmik

dontlisiim yapilmistir. Tamamlanan tiim istatistiksel testlerde p degerinin 0,05’in

altinda oldugu durumlar istatistiksel agidan anlamli olarak degerlendirilmistir (267,

268).
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4. BULGULAR
4.1. Bireylere Ait Genel Ozellikler

Calismaya laktasyon doneminin 2-4 aylarinda olan, 19-40 yaslar arasinda ve
herhangi bir saglik sorunu bulunmayan 88 anne katilmistir, ancak 85 annenin
laktasyon déneminin ti¢iincii ayinda olmasi nedeniyle, laktasyonun ikinci ayinda olan
2, dordiincii ayinda olan 1 anne ¢alisma disinda birakilmistir. Dolayisiyla ¢aligma
orneklemi “laktasyon doneminin {i¢iincii ayinda bulunan” 85 anneden olusmaktadir.
Bireylerin yas, 6grenim durumu, medeni durum ve ¢alisma durumlarmna gore

dagilimlar1 Tablo 4.1°de sunulmustur.

Arastirmaya katilan bireylerin yas ortalamasi 30,2+ 6,0 y1l olarak belirlenmistir
ve beser yillik yas gruplarina ayrildiginda ise bireylerin gruplara dengeli olarak
dagildig1 gozlenmektedir. Bireylerin tamaminin evliligi siirmektedir. Egitim durumlar
degerlendirildiginde ise bireylerin yarisinin (%50,6) en az lise diizeyinde egitim aldig:
belirlenmistir. Egitim durumuna gore de bireylerin gruplara dengeli dagildig
gozlenmis, bireylerin egitiminin en az ilkokul diizeyinde oldugu belirlenmistir.
Bireylerin  biiylik  ¢ogunlugu (%72,9) arastirmaya katildiklar1  donemde

calismadiklarini bildirmislerdir.



45

Tablo 4.1. Annelerin yas, 6grenim durumu, medeni durum ve ¢alisma durumuna gore

dagilim1

Bireylerin genel Anneler (n=85)
ozellikleri Say1 %
Yas (yil)
19-24 20 23,5
25-29 22 25,9
30-34 17 20,0
35-39 26 30,6

X £ S8 (yil) 30,2+ 6,0

Egitim Durumu

[lkokul mezunu 15 17,6
Ortaokul mezunu 27 31,8
Lise Mezunu 33 38,8
Yiiksekokul Mezunu 10 11,8

Medeni Durum
Evli 85 100,0
Bekar - -

Calisma Durumu
Calisan 23 27,1
Ev Hanimi 62 72,9

Bireylerin ilk gebelik yasi, gebelik sayis1 ve yasayan ¢ocuk sayilarina gore
dagilimlar1 Tablo 4.2°de 6zetlenmistir. Arastirmaya katilan bireylerin %61,2’si normal
servikal vajinal yol ile dogum yapmis, %38,8’ine ise c¢esitli nedenlerle sezaryen
uygulamasi yapilmstir. ilk gebelik yasi ortalama 23,7 £5,2 yildir. Yas dagilimina gore
bireylerin en sik 20 — 24 yaslar arasinda (%48,2) ilk gebeliklerini yasadiklari
belirlenmistir. Bireylerin gebelik sayist ortanca degeri 2,0 (1,0 — 7,0)’dir, tekrarh
diisiik yapan annelerin hi¢birinde herhangi bir genetik ya da kronik hastalik tanisi
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bulunmamaktadir. Bireylerin %64,7’si 1 ya da 2 kez gebelik yasamistir. Yasayan
cocuk sayist ortanca degerinin 2,0 (1,0 — 4,0) oldugu goézlenmistir ve bireylerin
%38,8’inin  arastirmaya katildiklar1 donemde ilk bebeklerine sahip olduklar
belirlenmistir. Yasayan cocuk sayisi 2 ve daha az olan bireyler 6rneklemin %74,1’ini

olusturmaktadir.

Tablo 4.2. Annelerin ilk gebelik yasi, gebelik sayisi ve yasayan ¢ocuk sayilarina gore
dagilimi

. . Anneler (n=85)
Gebelige Ozgii Ozellikler

Say1 %
Dogum sekli (son gebelik)
Normal servikal vajinal yol 52 61,2
Sezaryen 33 38,8
Ilk Gebelik Yasi
15-19 18 21,2
20-24 41 48,2
25-29 15 17,6
30-34 5 5,9
35-39 6 7,1
X £ SS (y1l) 23,7+5,2
Toplam Gebelik Sayisi
1-2 55 64,7
3-4 24 28,2
>5 6 7,1
Ortanca (alt-iist) 2,0(1,0-7,0)
Yasayan Cocuk Sayisi
1 ¢cocuk 33 38,8
2 ¢ocuk 30 35,3
3 ¢ocuk 19 22,4
4 cocuk 3 3,5

Ortanca (alt-iist) 2,0(1,0-4,0)
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Arastirmaya katilan bireylerin gebelik Oncesi, gebelik donemi ve laktasyon
donemlerinde vitamin mineral destegi kullanim durumlarina gore dagilimlar1 Tablo
4.3’te sunulmustur. Bireylerin vitamin-mineral kullanimmin en yiiksek oldugu

dénemin (%50,6) gebelik donemi oldugu gozlenmistir.

Gebelik Oncesinde vitamin-mineral kullanimi orani %41,2 olup en diisiik
vitamin-mineral destegi kullanimi1 laktasyon doneminde (%28,2) belirlenmistir.
Bireylerin gebelik 6ncesi donemde siklikla folik asit (%2100,0) ve multivitamin-
mineral destegi (%22,9) kullandig1 gozlenirken gebelik ve laktasyon doneminde
kullanilan ~ vitamin-mineral desteginin ¢esitlendigi gozlenmektedir. Gebelik
doneminde en sik kullanilan vitamin mineral destegi folik asit (%86,0) ve demir
(%32,6)’dir. Laktasyon doneminde bireylerin vitamin mineral destegi kullaniminin
diger donemlere gore daha diisiik oldugu gozlenmektedir. Bu doénemde en sik
kullanilan vitamin-mineral destegi diger donemlerden farkli olarak D vitamini

(%37,5)dir.

Tablo 4.3. Bireylerin gebelik 6ncesi, gebelik donemi ve laktasyon doneminde vitamin-
mineral destegi kullanim durumlarma gore dagilimi

o _ Gebelik éncesi Gebelik Laktasyon
Vitamin — mineral
(n=85) (n=85) (n=85)
kullanimi
S % S % S %

Vitamin mineral
35 41,2 43 50,6 24 28,2
destegi kullanim

Kullanilan vitamin — mineral destegi tiirii*

Demir - - 14 32,6 8 33,3
Folik asit 35 100,0 37 86,0 6 25,0
D vitamini - - 1 2,3 9 37,5
B2 vitamini - - 8 18,6 3 12,5
Omega—3 - - 5 11,6 - -
Multivitamin-mineral 8 22,9 10 23,3 - -

*Birden fazla tiriin kullanimi bulunmaktadwr
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Arastirmaya katilan bireylerin gebelik Oncesi, gebelik donemi ve laktasyon
donemlerinde bitkisel destek kullanim durumlarina gore dagilimlart Tablo 4.4’te
sunulmustur. Bitkisel desteklerin en sik kullanim déneminin laktasyon donemi oldugu
gozlenmektedir. Gebelik oOncesi donemde bireylerin  higbiri bitkisel destek
kullanmazken, gebelik doneminde bitkisel destek kullanim oran1 %22,4’e, laktasyon
doneminde ise %42,4’e yiikselmistir. Gebelik doneminde kullanimi bildirilen tek
bitkisel destek thlamur iken, laktasyon déneminde thlamur (%47,2), rezene (%13,9)
ve anne caylarinin (%50,0) kullanim1 gozlenmistir. Anneler bitkisel destek kullanim
nedenlerini gebelik donemi icin siklikla gastrointestinal sistem (GIS) sorunlarimi
azaltmak (%62,4) ve stresi azaltmak (%52,6) olarak bildirirken, laktasyon donemi igin
stresi azaltmanin Gtesinde (%13,9), daha siklikla bebekte gaz sikayetlerinin Oniine

geemek (%50,0) ve anne siitiinii arttirmak (%63,9) olarak bildirmislerdir.

Tablo 4.4. Annelerin gebelik 6ncesi, gebelik donemi ve laktasyon doneminde bitkisel
destek kullanim durumlarma gore dagilimi

Gebelik Oncesi ~ Gebelik Laktasyon

Bitkisel Cay Kullanimi (n=85) (n=85) (n=85)
S % S % S %
Bitkisel Cay Kullanimi - - 19 224 36 42,4

Kullanilan bitkisel ¢caylar*

lhlamur - - 19 100,0 17 47,2
Rezene - - - - 5 13,9
Anne cay1 - - - - 18 50,0

Bitkisel caylarin kullanim nedeni*

GIS sorunlarini azaltmak - - 13 624 - -

Stresi azaltmak - - 10 52,6 5 13,9
Anne siitlinii arttirmak - - - - 18 50,0
Bebekte gaz sorununu azaltmak - - 23 63,9

*Birden fazla iiriin kullanimi ve nedeni bulunmaktadr
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Arastirmaya katilan bireylerin gebelik donemi ve laktasyon donemlerinde ilag
kullanim durumlaria gére dagilimlar: Tablo 4.5’te sunulmustur. Anneler genel olarak
gebelik ve laktasyon donemlerinde gerekli olmayan hallerde ilag kullanimindan
kacindiklarini ifade etmislerdir. Gebelik doneminde (%44,7) ve laktasyon doneminde
(%438,2) ilag¢ kullanim oranlarinin benzer oldugu gozlenmektedir. Gebelik ve laktasyon
doneminde nonsteroid antiinflamatuvar ilaglar, antibiyotikler ve proton pompa
inhibitorleri olmak tizere ti¢ grup ila¢ kullanimi belirlenmistir. Gebelik doneminde en
stk kullanim ihtiyact duyulan ilag¢ grubu antibiyotikler (%73,7) laktasyon doneminde
ise antibiyotikler (%46,3) ile birlikte nonsteroid antiinflamatuvar ilaglar (%48,8)’dr.
Gebelik doneminde de laktasyon doneminde de nonsteroid antiinflamatuvar ilag
kullantminin bas agrist (sirastyla %92,9 ve %85,0) ve myalji (swrastyla %57,1 ve
%70,0) olmak tizere temel iki sebebi bildirilmistir. Antibiyotik kullaniminin nedenleri
ise gebelikte solunum yolu enfeksiyonlar1 (%67,9) ve idrar yolu enfeksiyonlari
(%71,4) olarak belirlenirken laktasyonda antibiyotik kullaniminin en sik nedeninin
mastit (%73,7) oldugu gézlenmistir, yine takip eden diger nedenler idrar yolu (%63,2)
ve solunum yolu (%26,3) enfeksiyonlaridir. Hem gebelik hem de laktasyon doneminde
proton pompa inhibitdrleri kullaniminin belirtilen tek nedeninin dispepsi oldugu

belirlenmistir.
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Tablo 4.5. Annelerin gebelik 6ncesi, gebelik donemi ve laktasyon doneminde ilag
kullanim1 durumlarina gére dagilimi

Gebelik (n=85)  Laktasyon (n=85)

fla¢c Kullanim
S % S %

Genel fla¢ Kullanim 38 447 41 48,2
Kullanilan ilag tiiri*
Nonsteroid antiinflamatuvar ilaglar 14 36,8 20 48,8
Antibiyotikler 28 73,7 19 46,3
Proton pompa inhibitorleri 12 31,6 17 41,5
Ila¢ kullanim nedenleri*
Nonsteroid antiinflamatuvar ilaclar

Bas agrist 13 92,9 17 85

Myalji 8 57,1 14 70
Antibiyotikler

Solunum yolu enfeksiyonlari 19 67,9 5 26,3

Idrar yolu enfeksiyonlari 20 71,4 12 63,2

Mastit - - 14 73,7
Proton pompa inhibitorleri

Dispepsi 12 100,0 17 100,0

*Birden fazla iiriin kullanimi ve nedeni bulunmaktadir

Annelerin gebelik oncesi, gebelik donemi ve laktasyon doneminde sigara ve
alkol kullanimi durumlarina gore dagilimi Tablo 4.6’da sunulmustur. Gebelik
oncesinde bireylerin %40°1 sigara kullandigin1 bildirirken, gebelik ve laktasyon
doneminde bu oran sirasiyla %16,5 ve %15,3 olarak belirlenmistir. Bireylerin bir¢ogu
ozellikle gebelik ve laktasyon doneminde giinde 1 taneden fazla sigara kullanmadigini
belirtmis ya da miktar konusunda bilgi vermek istememistir. Bu nedenle verinin

yaniltici olabilecegi diistiniildiigiinden giinliik sigara kullanim adedine bu tabloda yer
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verilmemistir. Bireylerin higbiri gebelik 6ncesi, sirasi ve laktasyon doneminde alkol

kullanmamustir.

Tablo 4.6. Annelerin gebelik dncesi, gebelik donemi ve laktasyon doneminde sigara
ve alkol kullanimi durumlarina gore dagilimi

_ Gebelik Oncesi Gebelik Laktasyon
Sigara ve alkol
(n=85) (n=85) (n=85)
kullanim
S % S % S %
Sigara kullanimi 34 40,0 14 16,5 13 15,3
Alkol kullanimi - - - - - -

4.2. Bireylerin Antropometrik Olgiimlerine iliskin Bulgular

Arastirmaya katilan bireylerin gebelik Oncesi, gebelik donemi ve laktasyon
doneminde alinan antropometrik Ol¢limleri Tablo 4.7°de Ozetlenmistir. Bireylerin
gebelige baslangic viicut agirliklart ortalama 62,2 + 8,5 kg, gebelik donemindeki
ortalama viicut agirliklart 76,5 £ 9,2 kg ve laktasyon donemindeki ortalama viicut
agirliklar1 67,9 + 9,6 kg olarak belirlenmistir. Ortalama boy 162,5 + 5,9 cm’dir. BKI
ortalamalar1 ise gebelige baslangigta 23,6 + 3,3 kg/m?, gebelik doneminin sonunda

29,0 £ 3,7 kg/m?, laktasyonda 25,8 + 3,8 kg/m? olarak hesaplanmustir.
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Tablo 4.7. Bireylerin gebelik dncesi ve laktasyon donemi antropometrik dlgiimleri

. Anneler (n = 85)
Antropometrik Olc¢iimler

X SS Alt Ust
Boy uzunlugu (cm) 162,5 59 149,0 176,0
Gebelige baglangi¢ agirhigi (kg) 62,2 8,5 43,0 86,0
Gebelik sonu agirlig1 (kg) 76,5 9,2 52,0 97,0
Laktasyon donemi agirlik (kg) 67,9 9,6 46,0 88,0
Gebelik baslangic BKI (kg/m?) 23,6 3,3 17,3 32,4
Gebelik sonu BK1I (kg/m?) 29,0 3,7 21,5 37,1
Laktasyon dénemi BKi (kg/mz) 25,8 3,8 17,0 34,2

Arastirmaya katilan bireylerin gebelik dncesi ve laktasyon dénemindeki BKI
degerlerine gore dagilimlar1 Tablo 4.8’de sunulmustur. Gebelik oncesi donemde
bireylerin%5,9’unun zayif, %60’min saglikli viicut agirliginda, %24,7’sinin hafif
sisman, %9,4’linlin ise sisman oldugu belirlenmistir. Laktasyon déneminde ise
orneklem grubunda zayif birey bulunmamakta bunun yani sira saglikli viicut agirligina
sahip bireylerin oran1 azalirken (%45.9), hafif sisman (%36,5) ve sisman (%17,6)
bireylerin oraninin arttif1 gozlenmistir. Gebelik ve laktasyon donemlerinde bireylerin
BKI siniflamalarma gore dagilimlari arasindaki bu farklilik istatistiksel olarak anlamli

bulunmustur (p<0,001).
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Tablo 4.8. Bireylerin gebelik ve laktasyon donemlerinde BKI siniflamalarma gére

dagilimi
Gebelik oncesi Laktasyon
BKIi (kg/m?) siiflamasi (n=85) (n=85) P
S % S %

< 18.5 (zayif) 5 5,9 - -
18.5 —24.9 (normal) 51 60,0 39 45,9
25.0 — 29.9 (hafif sigman) 21 24,7 31 36,5 <0001
> 30 (sisman) 8 9,4 15 17,6

p: pearson Ki-kare testi, **p<0,001

Arastirmaya katilan bireylerin gebelik 6ncesi BKI siniflamalarina gore gebelik

doneminde ortalama agirlik kazanimlar1 Tablo 4.9’da Ozetlenmistir. Gebelik

oncesinde zayif BKI smifinda bulunan bireylerde gebelik siiresince toplam agirlik

kazaniminin ortalamasi 13,0 + 4,6 kg iken; saglikli BKI araliginda bulunan bireylerde

14,2 + 4,6 kg, hafif sisman bireylerde 15,2 + 4,7 kg ve sisman bireylerde 11,3 = 3,9 kg

olarak belirlenmistir. BKI degerlerine gore gebelikte kazanilan toplam agirlik

ortalamalar1 arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamastir (p>0,05).

Tablo 4.9. Bireylerin gebelik éncesi BKI siniflamalarma gére gebelik dénemindeki

ortalama agirlik kazanimlar (kg)

) Agirhk Kazanimi(kg)
BKI (kg/m?) simiflamasi _ i, p
SS Alt Ust
< 18.5 (zayif) 13,0 4.6 9,0 20,0
18.5 —24.9 (normal) 14,2 4,6 4,0 23,0 0179
25.0 — 29.9 (hafif sisman) 15,2 4,7 7,0 23,0 ’
> 30 (sisman) 11,3 3,9 6,0 17,0

p: Kruskal-Wallis Test
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Arastirmaya katilan bireylerin gebelik oncesi donemde BKI degerlerine gore
dagilimlar1 Tablo 4.10°da sunulmustur. Gebelik éncesinde normal BK1I degerine sahip
bireylerde yeterli viicut agirligi kazanimi oran1 %25,5 iken yetersiz viicut agirligi
kazanimi orant %33,3 ve asir1 viicut agirhigi kazanimi oraninin %41,2 oldugu
gozlenmistir. Hafif sisman ve sisman bireylerde yetersiz viicut agirligi kazanimi
gdzlenmezken asir1 viicut agirligi kazanimi orani saglikli BKI araliginda olan bireyler
ile karsilastirildiginda artmustir (sirastyla %71,4 ve %62,5). BKI siniflamasina gore
gebelige baslangicta zayif olarak degerlendirilen bireylerde ise asir1 agirlik kazanimi
gozlenmezken %60 oraninda yetersiz agirlik kazanimi tespit edilmistir. Gebelik
oncesindeki BKI simiflamalarina gore bireylerin IOM kriterlerine gore yeterli agirlik
kazanimlarinin dagilimi arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur

(p<0,05).

Tablo 4.10. Bireylerin IOM* kriterlerine gore gebelikte agirlik kazaninm
degerlendirmelerinin dagilimi

Gebelikte agirhk kazanim (n=85)

BKi (kg/m?) simiflamasi Yetersiz Yeterli Asiri p

S % S % S %

< 18.5 (zayif) 3 60,0 2 40,0 - -
18.5-24.9 (normal) 17 333 13 255 21 41,2
0,006*
25.0 — 29.9 (hafif sisman) - - 6 286 15 71,4
> 30 (sisman) - - 3 375 5 62,5

*]IOM: Institude of Medicine, p: pearson ki-kare testi, *p<0,05
4.3. Bireylerin Beslenme Durumlarina iliskin Bulgular

Arastirmaya katilan bireylerin giinliik enerji ve besin 6gesi alim diizeyleri
Tablo 4.11°de sunulmustur. Bireylerin ortalama enerji alim diizeyleri 1874,8 kkal ve
4058,2 kkal/gilin arasinda degismekte olup ortalama 2951 + 541,4 kkal/gilin olarak
belirlenmistir. Bireylerde giinliikk ortalama protein alim1 49,4 + 145,4 g arasinda
degismekte olup ortalama 98,1 + 20,4 g olarak belirlenmistir. Alinan giinliik proteinin

ortalama 45,4 + 10,0 g’1 bitkisel proteinden olusmaktadir. Proteinden gelen enerjinin
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bireylerin giinliik enerji alimina katkisi ise ortalama %13,7 + 2,2°dir. Bireylerde
giinliik karbonhidrat alim1 209,4 — 569,0 g arasinda degismektedir. Ortalama alimin
ise 354,2 + 81,2 g oldugu gozlenmistir. Karbonhidrat alimindan gelen enerjinin
bireylerin giinliilk enerji alimmna katkisinin ise ortalama %49,1 = 5,9 oldugu
gozlenmistir. Bireylerde giinliikk yag alim1 70,1 — 185,5 g arasinda degismekte olup,
ortalama alim ise 123,1 + 28,6 g olarak belirlenmistir. Toplam yag alimindan gelen
enerjinin bireylerin giinliik enerji alimina katkisinin ise ortalama %37,2 + 5,2 oldugu
gbzlenmistir. Bireylerde doymus yag asitleri, tekli doymamis yag asitleri ve ¢oklu
doymamis yag aitlerinin sirasiyla ortalama gilinlik alim miktarlar1 41,3 £12,2 g, 49,4
+ 13,8 g, 23,4 £ 9,3 g’dir. Yag asitleri aliminin enerjiye ortalama katkis1 doymus yag
asitleri i¢in %12,5 + 2,6, tekli doymamis yag asitleri i¢in %15,2 + 3,6 ve coklu
doymamis yag asitleri i¢in %7,1 + 2,4’ olarak hesaplanmistir. Coklu doymamis yag
asitlerinden omega — 3 grubu yag asitleri aliminin ortalama 2,3 + 1,2 g/giin, omega —
6 grubu yag asitleri aliminin ise ortalama 20,8 + 8,2 g/glin oldugu gozlenmistir.
Kolesterol alimi ise giinliik ortalama 426,1 = 167,3 mg’dir. Bireylerde ¢oziiniir posa
alimi gilinliik ortalama 10,3 + 3,0 g, ¢oziinmez posa alimi1 21,4 + 5,7 g olarak

belirlenmistir. Giinliik toplam posa alimi ise 32,2 + 8,1 g/giin kadardur.
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Tablo 4.11. Laktasyon déneminde bireylerin giinliikk ortalama enerji ve makrobesin
ogeleri alim miktarlaria gore dagilimi

Tiiketim miktar
Enerji ve besin ogeleri

X SS Alt Ust
Enerji (kal) 2951,0 541,4 1874,8 4058,2
Protein (g) 98,1 20,4 494 1454
Protein (E %) 13,7 2,2 9,0 22,0
Bitkisel protein (g) 45,4 10,0 24,4 70,5
Yag (g) 123,1 28,6 70,1 185,5
Yag (E %) 37,2 52 24,0 48,0
Doymus yag (g) 41,3 12,2 18,5 81,1
Doymus yag (% E) 12,5 2,6 6,3 20,0
TDYA (9) 49,4 13,8 26,9 82,7
TDYA (% E) 15,2 3,6 9,0 23,9
CDYA (g) 23,4 9,3 6,4 49,1
CDYA (% E) 7,1 2,4 3,0 12,6
Omega — 3 yag asitleri (g) 2,3 1,2 0,8 6,1
Omega — 6 yag asitleri (g) 20,8 8,2 5,2 46,4
Kolesterol (mg) 426,1 167,3 72,0 942,8
Karbonhidrat (g) 354,2 81,8 209,4 569,0
Karbonhidrat (E %) 49,1 59 37,0 63,0
Posa (9) 32,2 8,1 15,7 53,4
Coziiniir Posa (g) 10,3 3,0 48 19,8
(Cozlinmez Posa (g) 21,4 57 9,7 38,7

Arastirmaya katilan bireylerin giinliik vitamin ve mineral alim diizeyleri Tablo
4.12°de 6zetlenmistir. Bireylerin A vitamini alim diizeyleri giinliik 563,1 —10539,5 pug
arasinda degismektedir, ortalama alim ise 2109,9 &+ 1652,5 pg’dir. E vitamini alim1 9,8
— 59,7 mg arasinda degismektedir ve ortalama alim 29,4 +£10,9 mg’dir. K vitamini
alimi1 29,3 — 403,1 pg araliginda degismektedir, ortalama K vitamini alimi 93,3 = 79,2

ug olarak belirlenmistir. Giinliik alim diizeyi C vitamini i¢in ortalama 160,3 £ 55,0 mg
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kadarken alim 65,2 — 209,8 mg arasinda degigsmektedir. Bireylerin giinliik tiamin,
niasin ve riboflavin alim ortalamalari sirasiyla 1,4 + 0,3 mg, 20,4 £ 6,7 mg, 1,9 £ 0,5
mg olarak belirlenmistir. Yine sirasiyla tiamin, niasin ve riboflavin alimlar1 giinliik 0,7
—2,1mg, 8,6 —45,8 mg ve 3,4 — 0,8 mg arasinda degismektedir. Bireylerde giinliik B6
vitamini aliminin ortalama 2,0 £+ 0,5 mg, ortalama folik asit aliminin 434,6 + 108,1 ug
ve ortalama B12 vitamini aliminin 8,8 £+ 5,8 ug oldugu gozlenmistir. Bireylerde folik
asit alimi giinliik 220,2 ile 690,9 pg, B6 vitamini alim1 0,8 - 3,2 mg, B12 vitamini alimi
ise 1,9 — 33,6 mcg arasinda degismektedir. Bireylerin kalsiyum alim diizeyleri glinlik
541,8-1664,2 mg arasinda degismektedir, ortalama alim ise 1047,2 £ 261,0 mg’dur.
Magnezyum alimi 185,4-633,8 mg arasinda degismektedir ve ortalama alim 420,4 +
87,7 mg’dir. Fosfor alim1 786,4-2236,0 mg araliginda degismektedir, ortalama fosfor
alim1 1621,7 + 336,8 mg olarak belirlenmistir. Giinliikk alim diizeyi demir i¢in 8,8-23,6
mg arasinda (ortalama 15,7 + 3,5 mg) degismektedir. Son olarak ¢inko aliminin ise
6,4-20,0 mg aralifinda degisip ortalama 13,1 £ 2,9 mg oldugu belirlenmistir.
Bireylerin diyetlerindeki tiim makro ve mikro besin dgeleri ile enerji alimlarinin
hesaplanmasina kullandiklar1 besin takviyeleri ya da bitkisel takviyelerden aldiklar

miktarlar eklenmemistir. Bahsedilen alimlar, diyetsel alimlardir.



58

Tablo 4.12. Laktasyon déneminde bireylerin giinliik ortalama vitamin ve mineral

alimlarina gore dagilimi

Vitaminler ve Mineraller _ Diyetle Alm Miktar .
X SS Alt Ust
Vitaminler
A vitamini (ug) 2109,9 1652,5 563,1 10539,5
E vitamini (mg) 29,4 10,9 9,8 59,7
K vitamin (ug) 93,3 79,2 29,3 403,1
C vitamini (mg) 160,3 55,0 65,2 309,8
Tiamin (mg) 1,4 0,3 0,7 2,1
Niasin (mg) 20,4 6,7 8,6 45,8
Riboflavin (mg) 1,9 0,5 3,4 0,8
Bs vitamini (mg) 2,0 0,5 0,8 3,2
Folik asit (ug) 434,6 108,1 220,2 690,9
B2 vitamini (ug) 8,8 58 1,9 33,6
Mineraller
Kalsiyum (mg) 1047,2 261,0 541,8 1664,2
Magnezyum(mg) 420,4 87,7 185,4 633,8
Fosfor (mg) 1621,7 336,8 786,4 2236,0
Demir (mg) 15,7 3,5 8,8 23,6
Cinko (mg) 13,1 2,9 6,4 20,0

Aragtirmaya katilan bireylerin gilinliik enerji ve besin dgesi alimlarinin giinliik

gereksinimleri karsilama diizeyleri Tablo 4.13’te Ozetlenmistir. Giinliik ortalama

gereksinimleri karsilama yiizdeleri degerlendirildiginde bireylerin folik asit, ¢inko ve

demir alimlar1 disinda enerji ve besin dgeleri alimlarinin gereksiniminin ortalama

karsilanma oranlarinin yeterli oldugu gézlenmektedir.
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Tablo 4.13. Laktasyon doneminde bireylerin giinliik enerji ve besin Ogeleri
alimlarinin gereksinmeyi karsilama oranlari (%)

Gereksinim karsilanma orani (%)

Enerji ve besin ogeleri

X SS Alt Ust
Enerji (kkal) 115,0 21,1 73,1 158,2
Protein (Q) 120,4 25,1 60,6 178,4
Posa (9) 111,2 27,9 54,1 184,1
A vitamini (ug) 162,3 127,1 43,3 810,7
E vitamini (mg) 1429 57,0 50,0 300,5
K vitamin (ug) 103,7 88,0 32,6 4479
C vitamini (mg) 133.6 45.8 54.3 258.2
Tiamin (mg) 102,9 22,4 50,0 150,0
Riboflavin (mg) 120,1 30,9 50,0 2125
Niasin (mg) 120,3 39,4 50,6 269,4
Be vitamini (mg) 102,5 23,5 40,0 160,0
Folik asit (ug) 86,9 21,6 44,0 138,2
B1. vitamini (ug) 314,1 207,3 67,9 1200,0
Kalsiyum (mg) 104,7 26,1 54,2 166,4
Magnezyum (mg) 1314 27,4 59,8 198,1
Fosfor (mg) 231,7 48,1 1124 3194
Demir (mg) 87,3 19,4 48,9 131,1
Cinko (mg) 87,4 19,5 42,7 133,3

Arastirmaya katilan bireylerin giinliik enerji ve besin dgesi alimlarinin giinliik
gereksinimleri karsilama diizeylerine goére bireylerin  dagilimi Tablo 4.14’te
sunulmustur. Bireylerin %28,2 ‘sinde enerji aliminin, %20,0’1nda protein aliminin,

%35,3’linde de posa aliminin gereksinmenin altinda kaldig1 gosterilmistir.

Vitamin alimlarina bakildiginda ise 6zellikle K vitamini aliminin bireylerin
%72,9’unda, folik asit aliminin bireylerin %71,8’inde gereksinmenin altinda kaldig1
gbzlenmektedir. Diger vitaminlerde i¢in ise sirastyla A vitamini %37,6, E vitamini
%27,1, C vitamini %22,4, tiamin %42,4, riboflavin %21,2, niasin %36,5 B6 %37,6 ve

B12 %4,7 oraninda gereksinimin altinda alim belirlenmistir.
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Minerallerde 6zellikle fosfor aliminin tiim bireylerde yeterli oldugu dikkat
cekmektedir. Demir ve ¢inko aliminin ise bireylerin %71,8’inde gereksinmenin altinda
kaldig1 gozlenmistir. Degerlendirilen diger minerallerden kalsiyum aliminin bireylerin
%41,2, magnezyum aliminin ise bireylerin %14,1’inde Onerilenin altinda alindig1
belirlenmistir.

Tablo 4.14. Annelerin laktasyon doneminde giinliik enerji ve besin 6gesi alimlarinin
gereksinimi karsilama diizeylerinin bireylere gore dagilimi

Enerji ve Besin Ogeleri Alim

Enerji ve besin . . . ..
J Gereksinmenin altinda alim Gereksinme ve iizeri alim

ogeleri
S % S %

Enerji (kkal) 24 28,2 61 71,8
Protein (g) 17 20,0 68 80,0
Posa (g) 30 35,3 55 64,7
A vitamini (ug) 32 37,6 53 62,4
E vitamini (mg) 23 27,1 62 72,9
K vitamin (ug) 62 72,9 23 27,1
C vitamini (mg) 19 22,4 66 77,6
Tiamin (mg) 36 42,4 49 57,6
Riboflavin (mg) 18 21,2 67 78,8
Niasin (mg) 31 36,5 54 63,5
Be vitamini (mQ) 32 37,6 53 62,4
Folik asit (ug) 61 71,8 24 28,2
B12 vitamini (ug) 4 4,7 81 95,3
Kalsiyum (mg) 35 41,2 50 58,8
Magnezyum (mg) 12 14,1 73 85,9
Fosfor (mg) - - 85 100,0
Demir (mg) 61 71,8 24 28,1
Cinko (mg) 61 71,8 24 28,1

Arastirmaya katilan bireylerin besin gruplar tiiketim miktarlar1 Tablo 4.15’te

sunulmustur. Bireylerin giinliik ortalama siit ve {irtinleri tiikketiminin 362,9 + 169,2 g,
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et grubundan tiiketimlerinin 204,5 + 79,4 g, tahil-ekmek grubu tiiketimlerinin 321,6 +
84,3 g, sebze tiikketimlerinin 285,7 + 103,4 g, meyve tikketimlerinin ise 382,0 = 157,9
g oldugu gozlenmistir. Bireylerde giinliik toplam goriinlir yag alim miktar1 ortalama
41,2 £ 15,3 g, tath ve sekerli tiikketimi ortalama 80,9 + 43,8 g olarak belirlenmistir.
Glnliik cay tiikketimi ortalama 166,5 + 128,2 ml, kahve tiikketimi ise 38,9 + 79,2 m1’dir.

Tablo 4.15. Bireylerin laktasyon doneminde ortalama besin gruplar tiiketim

miktarlari
Tiiketim miktari (g)
Besin Gruplar (g) _ ~
X SS Alt Ust
Siit grubu toplam 362,9 169,2 0,0 880,0
Siit 133,6 102,9 0,0 480,0
Yogurt 186,7 124,2 0,0 520,0
Peynir 42,6 30,3 0,0 120,0
Et grubu toplam 204,5 79,4 70,0 429,0
Kirmizi et 52,3 38,5 0,0 200,0
Beyaz et 52,7 40,7 0,0 200,0
Diger Sarkiiteri 7,2 13,6 0,0 77,0
Balik eti 20,7 23,9 0,0 116,0
Yumurta 46,8 32,7 0,0 160,0
Kurubaklagil 24.8 19,8 0,0 90,0
Tahil — ekmek grubu 321,6 84,3 130,0 507,0
Sebze grubu 285,7 103,4 67,0 533,0
Meyve grubu 382,0 157,9 36,0 995,0
Yaglh tohum — ¢ekirdek 28,0 21,1 0,0 80,0
Toplam goriiniir yag 41,2 15,3 15,0 95,0
Bitkisel siv1 yaglar 33,0 10,6 15,0 70,0
Tereyagi 8,2 9,1 0,0 50,0
Tathlar (seker, cikolata, bal vb) 80,9 438 10,0 220,0
Kahve (ml) 38,9 79,2 0,0 400,0

Cay (ml) 166,5 128,2 0,0 500,0
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Arastirmaya katilan bireylerin besin gruplarindan tiikettikleri giinliik
porsiyonlarin yeterli alim diizeylerine gore dagilimi Tablo 4.16’de O6zetlenmistir.
Bireylerin %57,6’min siit ve siit iirlinleri tiikketiminin Onerilenin altinda oldugu
gbzlenmistir. Sebze ve meyve grubundan yetersiz tiiketim oranminin %15,3, et,
yumurta, kurubaklagil ve yagli tohumlar grubundan yetersiz tiiketim oraninin %9,4
oldugu gozlenmistir. En diislik yetersiz tiiketim oraninin ekmek ve tahil grubunda
oldugu ve ayni zamanda bireylerin %42,4’{iniin 6nerilenin iizerinde ekmek ve tahil

grubu tiiketimi oldugu belirlenmistir.

Tablo 4.16. Annelerin tiikettikleri besin gruplarinin giinliik porsiyonlarinin DSO*
Onerilerine gore yeterliligi

Giinliik tiiketilen porsiyon

Besin Grubu X+SS Onerilenin Onerilen  Onerilenin
. altinda diizeyde uizerinde
(Alt-Ust) S % S % S %

10,7 £2,6
Ekmek ve tahillar 2 2,4 47 55,3 36 424
(4-16)
6,5+1,9
Sebze ve meyveler 13 153 72 84,7 -x%
(3-13)
23+1,0
Siit ve tirtinleri 49 576 36 424 -x*
(0-5)
Et, yumurta
28+1,1
kurubaklagil ve yagl (1_6) 8 94 77 90,6 Skx
tohumlar

*DSO: Diinya Saglk Orgiitii, ** iist diizey énerisi yapimamigstir.

Arastirmaya katilan bireylerin besin diyetlerinin antioksidan diizeyi ve
inflamatuvar indeksi Tablo 4.17°de Ozetlenmistir. Bireylerin diyet inflamatuvar
indeksi ortalama -1,2 + 1,3 olarak hesaplanmistir. Diyet antiinflamatuvar indeksinin
daha sonraki analizlerde siniflanabilmesi ve smiflar arasi farkliliklara bakilabilmesi
icin 25, 50 ve 75. persentil kesim noktalar1 da belirlenmistir. Diyet inflamatuvar
indeksi igin 25. persentil kesim degeri -2,2, 75. persentil kesim degeri -0,4 olarak

bulunmustur
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Tablo 4.17. Laktasyon déneminde bireylerin diyet inflamatuvar indeks skorlar1 (Dil)

Persentil

Laktasyon dénemi DIl X SS Alt st

25p S50p 75p

Diyet inflamatuvar indeks skoru -12 13 -34 31 -22 -13 -04

4.4. Bebeklerin Genel Ozellikleri

Aragtirmaya katilan bireylerin bebeklerinin dogum, 1. ay ve 3. aylarda alinan
antropometrik Ol¢limlerinin ortalama, standart sapma, alt ve {ist degerleri Tablo
4.18’de verilmistir. Bebeklerin dogum agirliklar1 ortalama 3226,2 + 351,1 g, dogum
boy uzunluklari ortalama 49,7 = 1,9 cm ve dogum bas cevresi dl¢iimleri ortalama 34,4
+ 0,9 cm olarak belirlenmistir. Bebeklerin 1. aydaki viicut agirliklari ortalama 44529
+ 450,0 g, boy uzunluklari ortalama 54,5 + 1,5 cm ve bas ¢evresi 6l¢iimleri ortalama
37,1 £ 1,1 em’dir. 3. ayda ise ortalama viicut agirliklar1 6297,9 + 499,5 g, ortalama

boy uzunluklar1 62,8 & 2,9 cm, ortalama bas gevresi 6l¢timleri 41,0 + 1,1 cm’dir.
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Tablo 4.18. Bebeklerin antropometrik dlgiimlerinin aritmetik ortalama (X), standart
sapma (S), alt ve iist degerleri

. Bebekler (n = 85)
Antropometrik Ol¢iimler

X SS Alt Ust

Viicut Agirhg (g)

Dogum 3266,2 351,1 2500,0 4250,0

1. ay 44529 450,0 3400,0 5400,0

3. ay 6297,9 499,5 5400,0 7280,0
Boy uzunlugu (cm)

Dogum 49,7 1,9 46,0 53,0

1. ay 54,5 1,5 51,0 57,0

3.ay 62,8 2,9 59,0 73,0
Bas cevresi (cm)

Dogum 34,4 0,9 33,0 36,0

1. ay 37,1 1,1 35,0 38,5

3.ay 41,0 1,1 38,5 43,5

Arastirmaya katilan bireylerin bebeklerinin dogum, 1.ay ve 3.ay antropometrik
Ol¢iimlerinin persentil araliklarina gére dagilimlar: Tablo 4.19°da sunulmustur. Viicut
agirliklarina gore bebeklerin sirasiyla dogumda, 1.ayda ve 3. ayda %?7.1, %3.,5 ve
%22,9’u 3-15 persentil araliginda, %85,9, %88,2 ve %77,6’s1 15-85 persentil
araligindadir. 3. ayda dogum agirhigina gore 85-97 persentiller arasinda olan bebek
bulunmamaktadir, dogumda ve 1.ayda ise sirasiyla bebeklerin %5,9 ve %8,2’si 85-97.
persentil aralifinda siiflandirilmistir. Yalnizca 1 bebek dogumda viicut agirligi
siiflandiginda 97. persentilin lizerindedir ancak biiylime ile birlikte bebegin viicut
agirhig1 diger aylarda saglikli persentil araliklarina yaklagmistir. Hem dogumda hem
1.ayda hem de 3.ayda boy uzunlugu &l¢iimii 3. persentilin altinda ve 97. persentilin
tizerinde olan bebek bulunmamaktadir. Bebeklerin dogum boylarina gore persentil
dagilimlar1 3-15. persentil %12,9, 15-85. persentil %67,1 ve 85-97. persentil %20,0
olarak gozlenmistir. Bu dagilim 1. ay olgtimlerinde 3-15. persentil %4,7, 15-85.
persentil %87,1 ve 85-97. persentil %8,2, 3. ay olgiimlerinde 3-15. persentil %17,6,
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15-85. persentil %74,1 ve 85-97. persentil %8,2 seklindedir. Dogumda, 1.ayda ve
3.ayda bas cevresi 6l¢iimii 3. persentilin altinda ve 97. persentilin iizerinde olan bebek
bulunmamaktadir. Bebeklerin dogum bas ¢evresi Olgiimlerine gore persentil
dagilimlar1 3-15. persentil %8,2, 15-85. persentil %80,0 ve 85-97. persentil %11,8
olarak gozlenmistir. Bu dagilim 1. ay olgiimlerinde 3-15. persentil %20,0, 15-85.
persentil %64,7 ve 85-97. persentil %15,3, 3. ay dlglimlerinde 3-15. persentil %11,8,
15-85. persentil %77,6 ve 85-97. persentil %10,6 seklinde degismektedir.

Tablo 4.19. Bebeklerin antropometrik 6lgiimlerinin persentil degerlerine gore dagilimi

Persentil araliklar:

<3 3-15 15-85 85-97 >97

Antropometrik

olciimler
S % S % S %% S % S %

Viicut Agirhg (g)

Dogum - - 6 71 73 8,9 5 59 1 12

1. ay - - 3 35 75 882 7 82 - -

3.ay - - 19 224 66 776 - - - -
Boy uzunlugu (cm)

Dogum - - 11 129 57 671 17 200 - -

1. ay - - 4 47 74 871 7 82 - -

3.ay - - 15 176 63 741 7 82 - -
Bas c¢evresi (cm)

Dogum - - 7 82 68 800 10 118 - -

1. ay - - 17 200 55 64,7 13 153 - -

3.ay - - 10 118 66 776 9 106 - -

Arastirmaya katilan bireylerin bebeklerinin dogumdan sonraki ilk emzirilme
zamanlari, emzirme siireleri ve sikligina gére dagilimlar1 Tablo 4.20°de sunulmustur.
Bireylerin tamami bebeklerini dogumu takip eden ilk 24 saat icerisinde emzirmistir.
Bireylerin %17,6’s1 dogumu takip eden ilk 30 dk igerisinde, %38,8°1 ilk 30 — 60 dk
icerisinde, %30,6°11se ilk 60 — 90 dk igerisinde bebeklerini emzirmisglerdir. Bebeklerin
tek seferdeki emzirilme siireleri 10 ile 50 dk arasinda degismekle birlikte ortalama
26,0 = 13,0 dk olarak belirlenmistir. Emzirilme sikliklar1 ise glinde 4 — 8 arasinda

degismektedir, ortalama emzirme siklig1 6,4 + 1,3 kez/giin’diir.
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zamanlarina, emzirme siire ve sikligina gore

Emzirme ile ilgili 6zellikler

Bebekler (n=85)

Say1 %
Dogumdan sonra ilk emzirilme
0-30 dk 15 17,6
30- 60 dk 33 38,8
60- 90 dk 26 30,6
90 dk- 24 saat 11 12,9

Emzirilme Siiresi (dk/giin)

X+£SS (Alt —Ust)

Emzirme sikhig: (kez/giin)

X=£SS (Alt —Ust)

26,0+13,0 (10,0-50,0)

6,4+1,3 (4,0-8,0)

Arastirmaya katilan bireylerin laktasyonun ilk {i¢ ayinda bebeklerinde ates

sikyeti ile hastaneye basvurma sikliklarina goére dagilimlar1 Tablo 4.21°de

sunulmustur. Bebeklerin %38,8°1 laktasyonun ilk 3 aylik donemi boyunca ateslenme

sikayeti ile hastaneye basvuru yapmazken, %38,8’1 bir kez, %12,9’u iki kez, %7,1’1

ic kez ve %2,4°1 iki kez ateslenme yakinmasi ile hastaneye bagvurmustur. Yasamin

ilk ii¢ aylik doneminde ates sikayeti ile ortalama hastaneye basvurma sayis1 1,0 = 1,1

olarak belirlenmistir.
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Tablo 4.21. Bebeklerin laktasyonun ilk 3 ayinda ates sikayeti ile hastaneye basvurma
sikliklarina gore dagilimi

Hastaneye basvuru Bebekler (n=85)
say1s1 Say1 %
0 33 38,8
1 33 38,8
2 11 12,9
3 6 7,1
4 2 2,4
Ortalama £+ SS 10+£11

4.5. Anne Siitiindeki Osteopontin Diizeyi ve Bu Diizeyin Maternal
Etmenler ile Iliskilendirilmesi

Aragtirmaya katilan bireylerin anne siitii 6rneklerinde olgiilen osteopontin
diizeyleri Tablo 4.22°de verilmistir. Anne siitlerinde belirlenen ortalama osteopontin
diizeyi 137,1 £ 56,8 mg/L’dir. Daha sonraki siniflamalarda ve karsilastirmalarda
kullanilmak {izere anne siitii osteopontin degerlerinin 25, 50 ve 75. persentil degerleri
de belirlenmis ve 25. persentil ve altinda anne siitli osteopontin diizeyi diisiik, 25-50.
persentiller arasindaki anne siitli osteopontin diizeyi normal, 75.persentil ve lizerinde
anne slitli osteopontin diizeyi yiiksek olarak degerlendirilmistir. Anne siitii osteopontin
diizeyi diisiik olarak siiflanan grupta siit 6rneklerinin ortalamas: 63,0 = 17,8 mg/L,

normal grupta 134,5 £+ 22,9 mg/L, yiiksek grupta ise 212,9 = 24,1 mg/L’dir.
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Tablo 4.22. Anne siitiiniin ortalama osteopontin diizeyi ve persentil kesim noktalari

Anne siitii ornekleri (n = 85)
Anne Siitii Osteopontin _

X SS Alt Ust
Osteopontin (mg/L) 137,1 56,8 36,2 266,7
Diisiik (<25 persentil) 63,0 17,8 36,2 90,5
Normal (25-75 persentil) 134,5 22,9 96,0 172,0
Yiiksek (>75 persentil) 2129 24,1 177,7 266,7

Arastirmaya katilan annelerin yas, dogum sekli, gebelik sayisi, ilk gebelik yast,
toplam gebelik sayis1 ve yasayan ¢ocuk sayisina gore ortalama anne siitli osteopontin
diizeyleri Tablo 4.23’te sunulmustur. Anne siitii osteopontin diizeylerinin anne
yasindan, ilk gebelik yasindan, gebelik sayisindan ve yasayan ¢ocuklarinin sayisindan
etkilenmedigi gozlenmistir (p>0,05). Her ne kadar 4 ¢ocuk sahibi olan annelerde
osteopontin diizeyleri diger gruplara gére daha diisiik gibi goriinse de fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05). Diger yandan normal servikal vajinal dogum
yapan annelerin ortalama anne siitli osteopontin diizeylerinin (160,6 + 48,8 mg/L)
sezaryen dogum yapan annelerin anne siitii osteopontin diizeylerinden (99,9 + 48,5

mg/L) anlaml dlgiide yiiksek oldugu gozlenmistir (p<0,001).
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Osteopontin Diizeyi (mg/L)

Maternal Ozellik n _
X SS Alt Ust

Yas (yil)
19-24 20 1378 65,8 39,2 266,7
25-29 22 1414 53,8 36,2 258,0

0,334
30-34 17 1536 493 72,3 2393
35-39 26 1219 559 408 2223
Dogum sekli (son gebelik)
Normal servikal vajinal yol 52 160,6 488 723 266,7

0,000**

Sezaryen 33 99,9 485 36,2 258,0
Ilk Gebelik Yasi (y1l)
15-19 18 130,5 39,3 553 209,55
20-24 41 140,2 64,3 36,2 266,7
25-29 15 141,3 53,6 56,3 2159 0,948
30-34 5 1376 63,4 44,7 2223
35-39 6 1242 64,4 40,8 203,7
Toplam Gebelik Sayisi
1-2 55 139,3 58,6 36,2 266,7
3-4 24 129,1 52,6 46,2 2223 0,678
5 ve lizeri 6 1485 619 52,2 2393
Yasayan Cocuk Sayisi
1 ¢ocuk 33 1326 62,3 36,2 266,7
2 ¢ocuk 30 1413 54,5 44,7 258,0

0,541
3 ¢ocuk 19 1444 540 515 2393
4 cocuk 3 96,9 222 72,3 1155

p; bagimsiz gruplar t testi, **p<0,001

Arastirmaya katilan bireylerin gebelik oncesi, gebelik donemi ve laktasyon

donemlerinde vitamin mineral destegi kullanimlarmma gore anne siitii osteopontin

diizeyleri Tablo 4.24°te 6zetlenmistir. Gebelik 6ncesi donemde ve gebelik doneminde
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vitamin mineral destegi kullanan annelerin anne siitli osteopontin diizeyleri (sirastyla
142,7 + 58,0 mg/L ve 146,2 + 58,2 mg/L ) kullanmayanlara goére (sirasiyla 133,1 +
56,2 mg/L ve 127,7 = 59,4 mg/L) daha yiiksek gibi goriinmekle birlikte fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Diger yandan ise laktasyon doneminde
vitamin mineral destegi kullanan annelerin anne siitii osteopontin diizeylerinin (158,4
+ 57,7 mg/L) kullanmayanlara gore (128,6 + 54,6 mg/L) anlaml1 6l¢tide yiiksek oldugu
gozlenmistir (p<0,05).

Arastirmaya katilan bireylerin laktasyon doneminde kullandiklari vitamin
mineral destegi tiiriine gore anne siitii osteopontin diizeyleri incelendiginde (Tablo
4.24), demir destegi alan annelerde (123,9 £ 50,6 mg/L) anne siitii osteopontin
diizeylerinin almayanlara gore (138,4 £ 57,5 mg/L) daha diisiik oldugu gézlenmis

ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir (p>0,05).

Laktasyon doneminde folik asit ve B12 vitamini destegi alan annelerin anne
stitii osteopontin diizeyleri (sirasiyla 157,8 + 62,2 mg/L ve 161,9 + 59,8 mg/L)
almayanlara oranla (sirasiyla 135,5 £ 56,5 mg/L ve 136,1 + 56,9 mg/L) daha yiiksek

olmasina kargin fark istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0,05).

Laktasyon doneminde D vitamini kullanan bireylerin anne siitii osteopontin
diizeyleri (207,4 £ 40,2 mg/L) kullanmayan annelere kiyasla (128,7 +£52,7 mg/L)
anlaml 6l¢ilide daha yiiksek olarak belirlenmistir (p<0,001). Gebelik 6ncesi donemde
ve gebelik doneminde D vitamini kullanan birey olmadigindan D vitaminin etkisine

bu donemlerde bakilamamuistir.
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Tablo 4.24. Gebelik 6ncesi, gebelik ve laktasyon doneminde vitamin-mineral destegi
kullanim durumlarina gére anne siitli osteopontin diizeyleri

Vitamin-mineral

Osteopontin Diizeyi (mg/L)

kullanimi " X SS Alt Ust
Gebelik Oncesi
Kullanan 35 1427 58,0 36,2 253,1
Kullanmayan 50 133,1 56,2 39,2 266,7 0.448
Gebelik Déonemi
Kullanan 43 146,2 53,2 36,2 266,7
Kullanmayan 42 127,7 59,4 39,2 253,1 0133
Laktasyon
Kullanan 24 158,4 57,7 39,2 266,7
Kullanmayan 61 128,6 54,6 36,2 258,0 0.004%
Laktasyon Doneminde Kullamilan vitamin-mineral tiirii
Demir
Kullanan 8 1239 50,6 51,5 222,3
Kullanmayan 77 1384 575 36,2  266,7 0,49
Folik Asit
Kullanan 6 157,8 62,2 39,2 222,3
Kullanmayan 79 1355 565 36,2  266,7 0,356
D vitamini
Kullanan 9 207,4 40,2 1482  266,7
Kullanmayan 76 128,7 52,7 36,2 258,0 <0001
B1, Vitamini
Kullanan 3 1619 59,8 102,7 2223
Kullanmayan 82 136,1 56,9 36,2 266,7 0,443

p,; bagimsiz gruplar t testi, *p<0,05 **p<0,001

Arastirmaya katilan bireylerin gebelik ve laktasyon donemlerinde bitkisel

destek ve ila¢ kullanim durumlarina gdre anne siitii osteopontin diizeyleri Tablo

4.25’te sunulmustur. Annelerin tamami gebelik 6ncesi donemde bilingli ve diizenli

olarak bitkisel bir destek kullanmadiklarin1 bildirmislerdir. Bitkisel destek kullanimi

gebelik doneminde ve laktasyon doneminde rapor edilmistir. Gebelik doneminde de
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laktasyon doneminde de bitkisel destek kullanan annelerin anne siitii osteopontin
diizeyleri kullanmayanlara gore bir miktar daha diislik olsa da aradaki fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05). Bireylerin gebelik 6ncesi donemde diizenli
olarak kullandig1 ila¢ bulunmamaktadir. Gebelik doneminde herhangi bir nedenle ilag
kullanan bireylerde anne siitii osteopontin diizeylerinin (123,8 +56,6 mg/L)
kullanmayan bireylere kiyasla (147,8 £ 55,3 mg/L) daha diisiik oldugu gézlenmekle
birlikte bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05). Laktasyon
doneminde ilag kullanimi sorgulandiginda ise herhangi bir nedenle laktasyon
doneminde ila¢ kullanimi olan bireylerin anne siitii osteopontin diizeylerinin (123,2 +
58,4 mg/L) ila¢ kullanimi olmayan bireylere gore (150,0 £ 55,3 mg/L) anlaml
derecede diisiik oldugu belirlenmistir (p<0,001). Elde edilen sonuclar laktasyon
doneminde antibiyotik kullanan bireylerin anne siitii osteopontin diizeylerinin (108 +
48,2 mg/L) kullanmayan bireylere oranla (145,2 + 56,8 mg/L) daha diisiik oldugunu
gostermektedir (p<0,05). Nonsteroid antiinflamatuvar ilaglar ve proton pompa
inhibitdrleri kullaniminda da anne siitii osteopontin diizeylerinin kullanmayan gruba
oranla bir miktar daha diisiik oldugu gozlense de, fark istatistiksel olarak anlamli

bulunmamaistir (p>0,05).
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Tablo 4.25. Gebelik ve laktasyonda bitkisel destek ve ilag kullanim durumuna goére
anne siitli osteopontin diizeyleri

Bitkisel destek ve ilac Osteopontin Diizeyi (mg/L)

kullanim durumu " X SS Alt Ust
Bitkisel Cay Kullanimi
Gebelik Donemi
Kullanan 19 120,4 54,6 40,8 2115
Kullanmayan 66 1418 56,9 36,2  266,7 0,148
Laktasyon Donemi
Kullanan 36 1243 46,0 40,8 2115
Kullanmayan 49 146,4 62,4 36,2  266,7 0,070
Ila¢ Kullanim
Gebelik Donemi
Kullanan 38 123,8 56,6 36,2  266,7
Kullanmayan 47 147,8 55,3 39,2 258,0 0,053
Laktasyon Donemi
Kullanan 41 123,2 58,4 36,2  239,3
Kullanmayan 44 150,0 52,7 553  266,7 0,029*
Laktasyon Déneminde Kullanilan Tlac¢ Tiirii
Nonsteroid antiinflamatuvar ilaclar
Kullanan 20 130,7 61,2 36,2  220,7
Kullanmayan 65 139,0 55,7 447  266,7 0,572
Antibiyotikler
Kullanan 19 108,8 48,2 4477 239,3
Kullanmayan 66 1452 56,8 36,2  266,7 00137
Proton pompa inhibitorleri
Kullanan 17 120,7 66,7 40,8  239,3
Kullanmayan 68 141,1 53,8 36,2  266,7 0,187

p; bagimsiz gruplar t testi, *p<0,05
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Arastirmaya katilan bireylerin gebelik Oncesi, gebelik ve laktasyon
donemlerinde sigara kullanim durumlarina gdre anne siitii osteopontin diizeyleri Tablo
4.26’da verilmistir. Her li¢ donemde de sigara kullanan bireylerde anne siitii
osteopontin diizeylerinin anlamli 6l¢iide diistiigli gozlenmektedir. Gebelik Oncesi
donemde sigara kullanan bireylerin anne siitii osteopontin diizeyleri ortalama 102,0 +
41,4 mg/L kullanmayan annelerin ise ortalama 160,4 + 53,8 mg/L oldugu belirlenmis,
fark istatistiksel olarak da anlamli bulunmustur (p<0,05). Benzer sekilde, gebelik
doneminde de laktasyon doneminde de sigara kullanimi olan annelerde anne siitii
osteopontini ortalama diizeylerinin (sirasiyla 103,1 £ 50,6 mg/L ve 98,3 + 49,2 mg/L)
sigara kullanmayan annelerin anne siitli osteopontin diizeylerinden (sirastyla 143,8 +
55,9 mg/L ve 144,1 £ 55,5 mg/L) anlamli 6l¢iide daha diisiik oldugu gézlenmistir.

Tablo 4.26. Bireylerin gebelik Oncesi, gebelik ve laktasyon doneminde sigara
kullanim durumlarina goére anne siitii osteopontin diizeyleri

Osteopontin Diizeyi (mg/L)

Sigara kullanim n _ _
X SS Alt Ust

Gebelik Oncesi
Kullanan 34 102,0 414 36,2 209,5

<0,001
Kullanmayan 51 160,4 53,8 40,8 266,7
Gebelik Donemi
Kullanan 14 103,1 50,6 36,2 209,5

0,013*
Kullanmayan 71 1438 559 39,2 266,7
Laktasyon
Kullanan 13 98,3 49,2 36,2 209,5

0,007*
Kullanmayan 72 1441 555 39,2 266,7

p,; bagimsiz gruplar t testi, *p<0,05, **p<0,001

Arastirmaya katilan bireylerin gebelik oncesi ve laktasyon donemlerindeki
BKi smiflamalarina ve gebelikte agirlik artislarina gére anne siitii osteopontin
diizeyleri Tablo 4.27°de sunulmustur. Gebelik dncesi dSnemde bireylerin BKi’ne gore

anne siitii osteopontin diizeylerinin degismedigi goézlenmistir. Ancak, laktasyon
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donemindeki BKI siniflamalarma gére anne siitii  osteopontin  diizeyleri
karsilastinildiginda BKI indeksindeki artis ile birlikte anne siitiindeki osteopontin
diizeyinin diistiigii gozlenmektedir. Normal BKI sahip olan annelerin anne siitii
osteopontin diizeyleri ortalama 156,4 & 46,2 mg/L iken hafif sisman annelerin 140,8 +
61,2 mg/L, sisman annelerin ise 78,9 + 28,8 mg/L bulunmustur (p<0,001). Ikili alt
grup karsilagtirmalarinda ise normal ve hafif sigsman annelerin anne siitii
orneklerindeki osteopontin diizeyleri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmazken (p>0,05), sisman bireylerin anne siitii osteopontin diizeylerinin hem
normal viicut agirligina sahip hem de hafif sisman bireylerde anlamli dl¢iide daha

diisiik oldugu belirlenmistir (p<0,05).

Arastirmaya katilan bireylerin gebelik donemindeki agirlik kazanimlarina gore
anne siitli osteopontin diizeyleri incelendiginde diisiik agirlik kazanan bireylerde 158,2
+ 40,3 mg/L, yeterli agirlik kazanimi olan bireylerde 149 + 60,4 mg/L ve asir1 agirlik
kazanimi olan bireylerde ise 119,8 + 57,4 mg/L olarak belirlenmistir. Gruplar
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05). Ikili grup
incelemelerinde ise anne siitli osteopontin diizeyleri arasindaki farkin diisiik agirlik
kazanimi ve yeterli agirlik kazanimi durumlarinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde
farkli olmadig1 ancak asir1 agirlik kazaniminda anne siitii osteopontin diizeylerinin
ortalamasindaki diisiisiin hem yeterli agirlik kazanimi grubundan hem de diisiik agirlik
kazanimi olan bireylerden anlamli 6l¢tide diisiik oldugu saptanmistir (p<0,05). Gruplar
arast farkin asir1 agirhk kazaniminda anne siitlindeki ortalama osteopontin

diizeylerinin diigmesinden kaynaklandig1 sylenebilir.
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Tablo 4.27. Annelerin gebelik dncesi ve laktasyon doneminde BK1 ve gebelikte agirlik
kazanim durumuna gore anne siitii osteopontin diizeyleri

Osteopontin Diizeyi (mg/L)
X SS Alt  Ust

BKI (kg/m?) simiflamasi n

Gebelik Oncesi

< 18.5 (zayif) 5 1406 37,9 96,0 1959

18.5 — 24.9 (normal) 51 143,6 53,6 36,2 258,0 0.108
25.0 — 29.9 (hafif sisman) 21 1119 56,8 44,7 2223

> 30 (sisman) 8 159,1 73,5 39,2  266,7
Laktasyon

< 18.5 (zay1f) - - - - -

18.5 — 24.9 (normal) 39 156,4% 46,2 55,3 253,1 0,000*
25.0 — 29.9 (hafif sigman) 31 140,8* 61,2 36,2  266,7 *

> 30 (sisman) 15 78,9° 288 39,2 1453
Gebelikte Agirhk Kazanimi

Yetersiz 20 158,2* 40,3 83,0 239,33 0,020*
Yeterli 24 149,0* 60,4 36,2 2531

Asirt 41  119,8° 574 392  266,7

p; ANOVA testi, **p<0,001. Ikili gruplar arasindaki istatistiksel anlaml fark; farkl kiigiik harfler ile
ifade edilmistir (p,; bagimsiz gruplar t testi).

Aragtirmaya katilan bireylerin laktasyon doneminde giinliik ortalama enerji
makro besin dgeleri ve posa alim miktarlar ile anne siitii osteopontin diizeyleri
arasindaki iliski Tablo 4.28’de verilmistir. Annelerin giinliik enerji alimi ile anne siitii
osteopontin diizeyleri arasinda negatif ve orta diizey (r=-0,406, p=0,000) iliski
belirlenmistir. Anne siitii osteopontin diizeyleri ile diyet yag alim miktarlar1 arasinda
negatif ve diisiik korelasyon (1=-0,255, p=0,019) belirlenmistir. Diyette yagdan gelen
enerjinin yiizde orani, tekli doymamis yag asitleri alimi1 ve doymus yag asitleri alimi
ile anne siitii osteopontin diizeyleri arasinda anlamli bir iliski bulunamazken; diyet

coklu doymamis yag asitleri miktar1 ile anne siitii osteopontini diizeyleri arasinda
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negatif diigiik diizeyde bir iligki (r=-0,268, p=0,013) gbzlenmistir. Ayrica omega-3 yag
asitleri ile anne siitii osteopontin diizeyi arasinda herhangi bir iliski belirlenmezken,
omega-6 yag asitleri alim1 ile anne siitii osteopontin diizeyleri arasinda negatif orta
diizey iliski belirlenmistir (r=-0,301, p=0,005). Bireylerin diyetlerinde giinliik
karbonhidrat alim miktarlari ile anne siitii osteopontin diizeyleri arasinda negatif orta
derecede iliski (r=-0,338, p=0,002) belirlenmistir. Diyette karbonhidrat alimindan
gelen enerjinin yiizdesi ile anne siitii osteopontin diizeyi arasinda bir iligki
belirlenmezken; diyette siikkroz alimi ile anne siitii osteopontin diizeyleri arasinda
negatif diisiik diizeyde iliski (r=-0,262, p=0,015) bulunmustur. Diyet toplam posa
alimi1 ve anne siitli osteopontin diizeyleri arasinda iliski gézlenmemistir, ancak ¢oziiniir
ve ¢coziinmez posa olarak incelendiginde anne siitli osteopontin diizeyi ile ¢dziiniir posa

alimi arasinda negatif bir korelasyon (r=-0,292, p=0,007) belirlenmistir.
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Tablo 4.28. Laktasyon doneminde bireylerin enerji, makrobesin Ogeleri ve posa
alimlar ile anne siitii osteopontin diizeyleri arasindaki iliski

.. Osteopontin
Enerji ve Besin Ogeleri

r P1 p2
Enerji (kcal) -0,406** <0,001 -
Protein (g) -0,154 0,159 -
Protein (E %) 0,204 - 0,062
Bitkisel protein (g) -0,272* 0,012 -
Yag (g) -0,255* 0,019 -
Yag (% E) 0,013 - 0,907
Doymus yag (g) -0,158 0,148 -
Doymus yag (% E) 0,111 - 0,314
TDYA (9) -0,140 0,201 -
TDYA (% E) 0,123 - 0,262
CDYA (g) -0,268* 0,013 -
CDYA (% E) -0,155 - 0,156
Omega — 3 yag asitleri (g) -0,143 - 0,191
Omega — 6 yag asitleri (g) -0,301** - 0,005
Kolesterol (mg) -0,011 - 0,923
Karbonhidrat (g) -0,338** 0,002 -
Karbonhidrat (E %) -0,101 0,356 -
Siikroz -0,262* 0,015 -
Posa (9) -0,187 0,087 -
Coziiniir Posa (g) -0,292** 0,007 -
Coziinmez Posa (g) -0,125 0,253 -

p1: Pearson korelasyon testi, p,; Spearman korelasyon testi, *p<0,05, **p<0,001

Arastirmaya katilan bireylerin laktasyon doneminde giinliik ortalama vitamin
ve mineral alim miktarlari ile anne siitii osteopontin diizeyleri arasindaki iliski Tablo
4.29°da verilmistir. Anne siitii osteopontin diizeyi ile giinliik E vitamini alimi1 arasinda
negatif bir iligki gézlenmistir (r=-0,273, p= 0,011). E vitamini disindaki vitaminlerin
giinliik alim diizeyleri ile anne siitli osteopontin diizeyi arasinda herhangi bir anlamh

iliski belirlenmemistir.  Bireylerin laktasyon doneminde giinliik mineral alim
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miktarlart ile anne siitii osteopontin diizeyleri arasindaki iligski incelendiginde,
magnezyum disindaki (r= -0,245, p= 0,024), minerallerin glinliik alim miktarlar ile

anne siitii osteopontin diizeyi arasinda herhangi bir anlamli iligki belirlenmemistir.

Tablo 4.29. Laktasyon doneminde bireylerin vitamin ve mineral alimlari ile anne siitii
osteopontin diizeyleri arasindaki iliski

o . Osteopontin
Vitamin ve Mineraller

r P1 p2
A vitamini (mcg) -0,013 - 0,903
E vitamini (mg) -0,273* 0,011 -
C vitamini (mg) -0,016 0,887 -
Tiamin (mg) -0,121 0,268 -
Riboflavin (mg) -0,075 0,495 -
Niasin (mg) -0,096 0,382 -
B6 vitamini (mQ) -0,172 0,116 -
Folik asit (mcg) -0,087 0,430 -
B, vitamini (mcg) -0,009 - 0,674
Kalsiyum (mg) -0,153 0,162 -
Magnezyum(mg) -0,245* 0,024 -
Fosfor (mg) -0,174 0,663 -
Demir (mg) -0,178 0,102 -
Cinko (mg) -0,085 0,438 -
Selenyum (mg) -0,007 - 0,947
Bakir (mg) -0,200 - 0,066

p1: Pearson korelasyon testi, p,; Spearman korelasyon testi, *p<0,05

Bireylerin laktasyon donemindeki besin gruplari tiiketim miktarlar1 ile anne
stitii osteopontin diizeyleri arasindaki iligki Tablo 4.30°da verilmistir. Yag grubu
disinda herhangi bir besin grubunun giinliik tiikketim miktarlar1 ile anne siitii
osteopontin diizeyleri arasinda 6nemli bir iliski belirlenememistir. Diger yandan
giinliik toplam yag alimi ile anne siitii osteopontin diizeyleri arasinda negatif diisiik
iliski gozlenmistir (r=-0.293, p=0,007). Yag tiirlerine gore degerlendirme
yapildiginda; bitkisel sivi yag (r=0,287, p=0,008) ve tereyag (= 0,216, p=0,047)
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aliminda da toplam goriiniir yag alimina paralel olarak negatif diisiik iliski

belirlenmistir.

Tablo 4.30. Laktasyon doneminde bireylerin ortalama besin gruplari tiiketim
miktarlari ile anne siitii osteopontin diizeyleri arasindaki iliski

Osteopontin
Besin Gruplar (g)

r p1 p2

Siit grubu toplam -0,131 0,233 -
Stit 0,051 - 0,646
Yogurt -0,108 - 0,326
Peynir -0,038 - 0,732
Et grubu toplam -0,049 - 0,659
Kirmizi et 0,105 - 0,339
Beyaz et -0,030 - 0,786
Diger Sarkiiteri 0,165 - 0,132
Balik eti -0,124 - 0,258
Yumurta 0,025 - 0,821
Kurubaklagil -0,213 - 0,050

Tahil — ekmek grubu -0,180 0,100 -
Sebze grubu 0,103 - 0,347
Meyve grubu 0,081 - 0,459
Yagh tohum - ¢ekirdek -0,157 - 0,152
Toplam goriiniir yag -0,293** - 0,007
Bitkisel s1v1 yaglar -0,287** - 0,008
Tereyagi -0,216** - 0,047
;l;:;(l;lra:rgikolata, bal vb) 0,156 i 0,153
Kahve -0,071 - 0,519
Cay 0,182 - 0,095

p1: Pearson korelasyon testi, p,. Spearman korelasyon testi, *p<0,05
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Arastirmaya katilan bireylerin diyet inflamatuvar indeksi ile anne siitii
osteopontin diizeyleri arasindaki iligki Tablo 4.31°de sunulmustur. Diyet inflamatuvar

indeksi ile anne siitii osteopontini diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

iliski belirlenmemistir (p>0,05).

Tablo 4.31. Diyet inflamatuvar indeksi ile anne siitii osteopontin diizeyleri arasindaki

iliski
Diyet inflamatuvar indeksi i Osteopontin ;
Diyet inflamatuvar indeksi 0,068 0,539

p: Spearman korelasyon testi

4.6. Anne Siitii Osteopontin Diizeyi Uzerinde Maternal Etmenlerin

Etkisinin Regresyon Model Analizi ile Degerlendirilmesi

Anne siitii osteopontini ile iligkili oldugu belirlenen degistirilebilir maternal
beslenme etmenlerinin anne siitii osteopontin diizeyi iizerine etkileri regresyon
modellemesi ile daha detayli analiz edilmis ve hem gebelik donemindeki agirlik
artistnin hem de laktasyon dénemindeki BKI artisginin anne siitii osteopontin
diizeylerinin azalmasina neden oldugu saptanmistir (p<<0,05). Bireylerin gebelikteki
agirlik kazanimlari ve laktasyondaki BKi’nin anne siitii osteopontini ile iliskisi Sekil

4.1°de korelasyon grafigi olarak sunulmustur.

A B

B? Linear =0.101

22 Linear = 0.195

300.00

250.00 250.00

200.00 200.00

15000 15000

Osteopontin (ng/ml)
Osteopontin (ng/ml)

100.00 100.00

50.00] 50.00]

T T T T T T T T T T
500 10.00 15.00 20.00 25.00 15.00 2000 25.00 30.00 35.00

Gebelik siiresince kazamlan viicut agwhg (kg) Anne siitii fTnegi ahndign andaki BKI (kg/m2)

Agrlik kazanmi @yetersiz @ yeterh @ azn BKIsmfi @ Normal © Hafif gigman @ $isman

Sekil 4.1. A. Gebelikte agirlik kazanimi1 AS osteopontin diizeyi ile iliskisi (r = -
0,441, p<0,05, Spearman korelasyon). B. Laktasyon donemindeki BKi’nin AS
osteopontin diizeyi ile iliskisi (r = - 0,352, p<0,05, Pearson korelasyon).



82

Arastirmaya katilan bireylerin gebelik donemindeki viicut agirligi kazanimi ve
laktasyon dénemi BKI’lerinin anne siitii osteopontin diizeyi ile iliskisine ydnelik
regresyona analizi sonuglar1 Tablo 4.32’de sunulmustur. Bireylerin BKI degerleri ve
gebelikte viicut agirlig kazanimi degerleri tek tek regresyon modeline dahil edilmis,
ardindan her iki bilesenin de dahil edildigi bir modelleme yapilmistir. Elde edilen
sonuglara gore gebelik doneminde yeterli agirlik kazanimimin {izerinde fazladan

kazanilan viicut agirlig1 anne siitii osteopontin diizeyinde azalma ile sonuglanmaktadir

(B= -3,896, p=0,003).

Laktasyon déneminde anne BK1 diizeylerindeki artisin da anne siitii osteopontin
miktarinda azalma ile iliskili oldugu gézlenmistir (B=-5,187, p=0,002). Her iki bilesen
modele birlikte dahil edildiginde de sonu¢ degismemektedir, aksine modelin giicii

artmaktadir (R2=0,255, F=14,026, p=0,000) (Tablo 4.31)
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Tablo 4.32. Anne siitii osteopontin diizeyi ile gebelikte agirlik kazanimi ve laktasyon
donemi BKI arasindaki iliskiye yonelik regresyon analizi

Anne siitii osteopontin diizeyi

I\/!-aternal %95 giiven arahg:
Ozellik B Standart hata - p
Alt Ust
BKIi (kg/m?) -5,187 1,580 -8,330 -2,045 0,002*
Model bilgileri: R=0,339, R?=0,195, F=10,781, p=0,002
Gebelikte
agirhk -3,896 1,275 -6,432 -1,360 0,003*
kazanim (kg)
Model bilgileri: R=0,318, R?=0,101, F=9,339, p=0,003
BKIi (kg/m?) -6,267 1,524 -9,298 -3,237 0,000**
Gebelikte
agirhk -3,048 1,186 -5,407 -0,689 0,012*
kazanim (kg)
Model bilgileri: R=0,505, R?=0,255, F=14,026, p=0,000
*p<0,001

Arastirmaya katilan bireylerin enerji ve besin Ogesi alimlarmin anne siitii
osteopontin diizeyi ile iligkisinin regresyon modeli ile detayli degerlendirilmesi Tablo
4.33’te yer almaktadir. Bireylerin enerji alimlarindaki artisin anne siitii osteopontin
diizeyleri ile negatif iligkili oldugu gézlenmektedir (B= -0,038, p=0,001). Bireylerin
makro ve mikro besin gesi alimlari ile anne siitii osteopontin diizeyleri arasindaki
iliskinin enerji alimi ve BKI degerlerine gére diizeltilmesinin ardindan yapilan
regresyon incelemesinde makro ve mikro besin dgeleri ile posa alim diizeylerinin
enerji alim1 ve BKI’den bagimsiz olarak anne siitii osteopontin diizeyleri ile iliskili

olmadiklar1 belirlenmistir (R2=O,184, F=2,936, p=0,012).
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Tablo 4.33. Bireylerin enerji ve besin 6geleri aliminin anne siitii osteopontin diizeyi
arasindaki iliskiye yonelik regresyon analizi

Anne siitii osteopontin diizeyi

Enerji ve Besin %95 giiven arah@

Ogeleri B Standart hata — p
Alt Ust

Enerji (kkal) -0,038 0,011 -0,059 -0,016 0,001*

*Model bilgileri: R=0,358, R?=0,128, F=12,210, p=0,001

Bitkisel protein (g) 0,350 1,261 -2,160 2,861 0,782
Yag (g) -0,272 0,251 -0,772 0,227 0,281
Karbonhidrat (g) -0,187 0,097 -0,381 0,007 0,059
Coziinebilir posa (g) -4,409 3,032 -10,445 1,626 0,150
E vitamini (mg) -0,472 0,639 -1,743 0,799 0,462
Magnezyum (mg) 0,048 0,141 -0,233 0,330 0,734

**Model bilgileri: R=0,429, R?=0,184, F=2,936, p=0,012

*Model BKI 'ye ve gebelikte agirlik kazammina gore diizeltilmistir. Normal dagilimi saglamayan veriler
icin logaritmik déniigiim yapilmustir.

** Model BKI ye ve enerji alimina gore diizeltilmistir.

Normal dagilimi saglamayan veriler igin logaritmik doniisiim yapilmustir.

4.6. Anne Siitiindeki Osteopontin Diizeyi ile Bebegin Biiyiime ve Saghk

Durumunun Iliskilendirilmesi

Bu boliimde anne siitli osteopontin diizeyinin bebege ait biliylime ve saglik
durumu ile olast iliskisi incelenmistir. Bazi analizlerde osteopontin diizeyinin
siniflanarak karsilagtirmalart yapilmistir. Bu karsilastirmalarda Tablo 4.22°de
gosterilen anne siitii osteopontin diizeylerinin 25, 50 ve 75. persentil kesim noktalari
temel alinarak gruplama yapilmistir. 25. persentil degerinin altinda osteopontin igeren
anne siitlerinin diisiik diizeyde osteopontin igerdigi (n=20), 25-75. persentil degerleri
arasinda osteopontin igeren anne siitli Orneklerinin normal diizeyde osteopontin
icerdigi (n=44), ve 75. persentil degerinin iizerinde osteopontin igeren anne siitii

orneklerinin yiiksek diizeyde osteopontin icerdigi (n=21) kabul edilmistir.
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Arastirmaya katilan annelerin bebeklerinin anne siitii osteopontin diizeylerine
gore dogumda, birinci ve ligiincii aydaki viicut agirliklarinin boy uzunluklarinin ve bag
cevrelerinin ortalama (X), Standart sapma (SS), alt ve iist degerleri Tablo 4.34’te
verilmistir. Dogumda, anne siitii osteopontin diizeyi diisiik olan bebeklerin ortalama
viicut agirlig1 3224 + 272,9 g, normal olan bebeklerin 3341 + 360,4 g ve yiiksek olan
bebeklerin 4597 + 402,5 g olarak belirlenmistir. Anne siitii osteopontin diizeylerine
gore bebeklerin dogum agirliklar1 ortalamalar1 arasinda istatistiksel anlamli fark
bulunmamaktadir (p>0,05). Birinci ayda, anne siitii osteopontin diizeyi diisiik olan
bebeklerin ortalama viicut agirligt 4129 + 322,6 g, normal olan bebeklerin 3531 +
457,1 g ve yiiksek olan bebeklerin 3150 + 373,8 g olarak belirlenmistir. Anne siitii
osteopontin diizeylerine gore bebeklerin dogum agirliklar: ortalamalari arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05). Yapilan ikili grup karsilastirmalarinda bu
istatistiksel farkin anne siiti osteopontin diizeyinin diisiik oldugu gruptan
kaynaklandig1 gozlenmistir. Anne siitii osteopontin diizeyi normal ve yiiksek olan
bebeklerin birinci ay viicut agirligi ortalamalart arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmazken, anne siitii osteopontin diizeyi diisiik olan grubun viicut agirlig
ortalamasinin diger iki gruptan anlaml 6lglide diisiik oldugu belirlenmistir (p<0,05).
Ucgiincii ayda; anne siitii osteopontin diizeyi diisiik olan bebeklerin ortalama viicut
agirhig 5936 + 356,6 g, normal olan bebeklerin 6341 + 504,3 g ve yiiksek olan
bebeklerin 6553 + 420,0 g olarak belirlenmistir. Anne siitli osteopontin diizeylerine
gore bebeklerin dogum agirliklar1 ortalamalar1 arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamlidir (p<0,05). Yapilan ikili grup karsilastirmalarinda bu istatistiksel farkin anne
siitli osteopontin diizeyinin diisiik oldugu gruptan kaynaklandig1 gézlenmistir. Anne
stitii osteopontin diizeyi normal ve yiiksek olan bebeklerin ii¢lincii ay viicut agirligi
ortalamalar1 arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmazken, anne siitii
osteopontin diizeyi diisiik olan grubun viicut agirlig1 ortalamasinin diger iki gruptan

anlaml 6l¢iide diisiik oldugu gézlenmistir (p<0,05).

Dogumda, anne siitii osteopontin diizeyi diisiik olan bebeklerin ortalama boy
uzunlugu 48,7 + 2,0 cm, normal olan bebeklerin 50,1 + 1,8 cm ve yiiksek olan
bebeklerin 49,9 + 1,4 cm olarak belirlenmistir. Anne siitii osteopontin diizeylerine gére
bebeklerin dogum boylar1 arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu

gbzlenmistir (p<0,05). Birinci ayda; anne siitli osteopontin diizeyi diisiik olan
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bebeklerin ortalama boy uzunlugu 53,6 + 1,3 cm, normal olan bebeklerin 54,7 + 1,6
cm ve yliksek olan bebeklerin 54,8 + 1,3 cm olarak belirlenmistir. Anne siitii
osteopontin diizeylerine gore bebeklerin birinci ay boylar1 arasindaki farkin
istatistiksel olarak anlamli oldugu gozlenmistir (p<0,05). Uciincii ayda; anne siitii
osteopontin diizeyi diisiik olan bebeklerin ortalama boy uzunlugu 61,3 + 2,3 cm,
normal olan bebeklerin 62,8 + 2,9 cm ve yiiksek olan bebeklerin 64,0 + 2,7 cm olarak
belirlenmistir. Anne siitli osteopontin diizeylerine gore bebeklerin ii¢ilincii ay boylari
arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu gézlenmistir (p<0,05). Yapilan
ikili grup karsilastirmalarinda hem dogumda hem birinci ayda hem de ii¢ilincii ayda ki
bebek boy ortalamalarinin anne siitii osteopontin diizeyi normal ve yiliksek olan
gruplarda benzer oldugu goézlenmistir (p>0,05). Ancak anne siitii osteopontini diisiik
olan grubun ortalama boy uzunlugu hem dogumda hem birinci ayda hem de ii¢lincii

ayda diger iki gruptan anlamli derecede kisa oldugu belirlenmistir (p<0,05).

Dogumda, anne siitii osteopontin diizeyi diisiik olan bebeklerin ortalama bas
cevresi 34,3 + 0,9 cm, normal olan bebeklerin 34,5 £ 1,0 cm ve yiiksek olan bebeklerin
34,4+ 0,8 cm olarak belirlenmistir. Anne siitli osteopontin diizeylerine gore bebeklerin
dogumda o6lciilen bas ¢evrelerinin ortalamalar1 arasinda anlamli fark belirlenmemistir
(p>0,05). Birinci ayda; anne siitii osteopontin diizeyi diisiik olan bebeklerin ortalama
bas cevresi 36,6 £ 0,9 cm, normal olan bebeklerin 37,2 £ 1,1 cm ve yiiksek olan
bebeklerin 37,4 + 1,1 cm olarak belirlenmistir. Anne siitli osteopontin diizeylerine gore
bebeklerin birinci ay bas ¢evresi dl¢iimleri arasindaki farkin istatistiksel olarak anlaml
oldugu gozlenmistir (p<<0,05). Yapilan ikili grup karsilastirmalarinda bu istatistiksel
farkin anne siitli osteopontininin diisiik oldugu gruptan kaynaklandig1 gozlenmistir.
Anne siitli osteopontini normal ve yiiksek olan gruplardaki bebeklerin bas c¢evresi
Olciim ortalamalar1 arasinda anlamli fark bulunmazken, anne siitii osteopontini diisiik
olan grubun bas cevresi Ol¢iim ortalamalarmin diger iki gruptan anlamli derecede
diisiik oldugu belirlenmistir (p<0,05). Ugiincii ayda; anne siitii osteopontin diizeyi
diisiik olan bebeklerin ortalama bas ¢evresi 41,1 + 1,3 cm, normal olan bebeklerin 40,9
+ 1,1 cm ve yiiksek olan bebeklerin 41,2 £ 0,9 cm olarak belirlenmistir. Anne siitii
osteopontin diizeylerine gore bebeklerin iiclincii ayda Olgiilen bas ¢evrelerinin

ortalamalar1 arasinda anlaml fark belirlenmemistir (p>0,05).
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Arastirmaya katilan bireylerin anne siitii osteopontin diizeylerine gore
bebeklerin dogumdan baglayarak ii¢ aylik laktasyon donemi siiresince ates yiikselmesi
nedeniyle hastaneye bagvurma sayilarinin ortalama (X), standart sapma (SS), alt ve iist
degerleri Tablo 4.35’te sunulmustur. Elde edilen veriye gore anne siitii osteopontin
diizeylerinin azalmasi bebeklerde ates nedeniyle hastaneye bagvurma sayisinin artmasi
ile sonuglanmaktadir. En diislik hastaneye bagvurma sayisi olan bebekler (0,3 + 0,5)
anne siitii osteopontin diizeyinin yiiksek oldugu bebekleridir (p<0,05). En yiiksek
ateslenme ile hastaneye basvurma sayisi ortalamasi ise 1,8 + 1,1 ile anne siitii
osteopontin diizeyi en diisiik olan gruptadir. Tiim gruplar arasindaki farklar istatistiksel

olarak anlamli bulunmustur (p<0,05).

Tablo 4.35. Anne siitli osteopontin diizeylerine gore bebeklerin dogumdan baslayarak
ates yiikselmesi nedeniyle hastaneye bagvurma sayilarina gore dagilimi

Hastaneye Basvurma Sayisi

Osteopontin diizeyi _ _
P y X SS Alt Ust P
Diisiik 1,82 11 0 4
Normal 0,9 0,9 0 3 <0,001**
Yiiksek 0,3¢ 0,5 0 1

p; Kruskal Wallis H test, **p<0,001.
Ikili gruplar arasindaki istatistiksel anlamly fark; farkl kiiciik harfler ile ifade edilmistir (p; Mann
Whitney U test).
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5. TARTISMA

Matiir anne siitiindeki osteopontin diizeyi hakkinda fikir edinmek, bu diizeyi
etkilemesi olas1 maternal faktorleri ve anne siitli osteopontin diizeyi ile yeni dogan
saglig1 arasindaki olasi iligkiyi aragtirmak amaciyla planlanan bu arastirmanin tartisma

boliimi, bulgular ile uyumlu olacak diizende alt1 boliimde sunulmustur.

Birinci boliimde annelere iliskin genel ozellikler, ikinci bdliimde annelerin
antropometrik Ozellikleri, tiglincii boliimde annelerin beslenme durumlarina iliskin
bulgular, doérdiincii boliimde bebeklere ait ozellikler, besinci bdliimde anne siitii
osteopontin diizeyi ve maternal etmenler ile iliskisi, son olarak altinc1 boliimde ise
anne siitli osteopontin diizeyinin bebege ait bliylime ve saglik c¢iktilari ile iligkisi

degerlendirilmistir.
5.1. Bireylere iliskin Genel Ozelliklerin Degerlendirilmesi

Maternal yas etkisi bir esik etkisi olusturmaktan ziyade yillar icerisinde artan
farkli etmenlerle de iliskili dinamik bir etki olusturdugundan ileri maternal yasin genel
kabul goérmiis evrensel bir tanim1 yoktur. Ancak 6zellikle 30’1u yaslarin ortalarindan
sonra kadinlarda lireme yeteneginin dramatik bir bicimde azaldig1 ve yine bu yaslardan
sonra gebe kalan kadinlarda hipertansiyon ve diyabet gibi maternal komplikasyonlar
ile diisiik dogum agirlig1, preterm dogum, 6lii dogum gibi prenatal komplikasyonlarin

gelisme riskinin arttig1 bilinmektedir (269-271).

Gilinlimiizde degisen yasam kosullar1 ve algisi ile birlikte son elli y1l icerisinde
kadinlarda ilk gebelik yasinin artmakta oldugu gozlenmektedir. Amerika’da 2000-
2014 yillar1 arasinda 35 yasindan sonra ilk gebeligini yasayan kadinlarin oran1 %23
artmig, ayn1 zamanda kadinlarda ilk gebelik yasi ortalama 21,4 yildan 26,3 yila
yiikselmistir (272, 273). Kanada (ortalama ilk gebelik yas1 29,4 yil), Isvigre (ortalama
ilk gebelik yas1 28,3 yil) ve Hollanda (ilk gebelik yas1 ortalama 28,7 yil) gibi bir¢cok
gelismis iilke de de benzer tablo gézlenmektedir (274, 275). Tiirkiye Niifus ve Saglik
Aragtirmalar1 (TNSA) — 2013 raporunda Tiirkiye’ye ait verilerin de yakin paralellikte
degistigi dikkat ¢ekmektedir. Raporda Tiirkiye’nin dogum hizlar1 verisine gore
1978’den 2003 yilina kadar en yiiksek dogum hizi 20 — 24 yas aralifinda gdzlenirken
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2008 yilindan itibaren en yliksek dogum hizinin 25 — 29 yas araligina yiikseldigi dikkat
¢ekmektedir (276). Yapilan bu ¢alismada ise bireylerin biiyiik cogunlugunun (%48,2)
ilk gebelik yasinin 20 — 24 yaslar1 arasinda oldugu gdzlenmektedir. ik gebelik yas
ortalama 23,7 + 5,2 yil (Tablo 4.2.), calismaya katildiklar1 andaki yas ortalamalar1 ise
30,2 £ 6,0 yildir (Tablo 4.1).

Gelismis ve gelismekte olan {iilkelerde ilk gebelik yasinin artis egiliminde
olmasi bireylerin egitim diizeyi ve sosyoekonomik durumu basta olmak iizere birgok
sosyal ve gevresel etmen ile iligkilidir. Ozellikle anne egitim diizeyi ilk gebelik yasi ve
toplam ¢ocuk sayisinin en giiclii belirleyicisi olarak kabul edilmektedir. Giiniimiizde
ozellikle yiiksekokul diizeyinde egitim almis kadinlarin egitim basaris1 ve kariyer
planlamasi ile degismekle birlikte gebelik yasmnin artmis oldugu bildirilmistir (277).
TNSA — 2013 raporunda ilkokul diizeyinden daha diisiik egitim seviyesine sahip
kadinlarin %17’sinin addlesan donemde dogum yaptig1 ve bu oranin ilkokul egitimi
ile birlikte %7,8’e, ortaokul egitimi ile %35,1 ve lise lizeri egitim ile %0,8’e diistiigi
bildirilmistir. Bu ¢alismanin 6rneklemini en az ilkokul diizeyinde egitim almis bireyler
olusturmustur. En az lise diizeyinde egitim alma orani ise %50,6’dir (Tablo 4.1).
Annelerin bir iste ¢calisma durumu da egitim diizeyi ile paralellik gostermektedir veri
detayli sunulmamis olmakla birlikte bu ¢alisma O6rnekleminde bulunan ve calisan
annelerin tamami en az lise diizeyinde eg8itim almistir ve en fazla 2 ¢ocuk sahibidir.
Caligmaya katilan bireylerin tamami evlidir. Yasayan ¢ocuk sayist TNSA — 2013
raporunda halen evli olan kadinlar i¢in ortalama 2,23 olarak bildirilmistir. Bu
calismada da benzer sekilde yasayan cocuk sayisi ortancasi 2’dir (Tablo 4.2).
Bireylerin egitim diizeyi, bir iste ¢alisma durumu, yasayan ¢ocuk sayis1 ve ilk gebelik
yaslar1 birlikte degerlendirildiginde verilerin Tiirkiye verileri ile paralel ve giincel

literatiir ile uyumlu oldugu gézlenmektedir.

Glinlimiizde 0Ozellikle gelismekte olan iilkelerde sezaryen dogumun tibbi
endikasyonun otesinde bazi durumlarda bireysel tercih haline doniismiis olmasi
tartisma konusudur. Tiirkiye’de 1989 yilinda bildirilen sezaryen dogum oran1 %9,77
iken (278) giintimiizdeki veriler neredeyse her iki dogumdan birinin (%43,1) sezaryen
dogum olduguna dikkat ¢ekmektedir (279). Bu ¢alismada sezaryen dogum orani

%38.,8’dir. Bu oranin giintimiiz Tiirkiye 6rneklemi ile uyumlu oldugu sdylenebilir.
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5.1.1. Vitamin - Mineral Destegi Kullanimi

Mikro besin ogesi yetersizliklerinin, saglik c¢iktilar1 ile iligkili oldugu
bilinmektedir; gebelik oncesi, gebelik ve laktasyon doneminde de mikro besin ogesi
yetersizlikleri hem maternal hem fetal saglik sorunlar ile iliskilidir (280, 281). Bu
nedenle gebelik Oncesi, gebelik ve laktasyon donemleri mikro besin ogesi
desteklerinin en sik kullanildig1 dénemlerdir. Amerika Besin ve Ilag Dairesi (FDA)
besin desteklerini; diyeti desteklemek amaciyla alinan bir veya birden fazla vitamin,
mineral, aminoasit bitki veya bitkiden elde edilen bilesen, metabolit, ekstrakt (tiitiin
hari¢) igeren iirlinler olarak tanimlanmistir (282). Bu c¢alismada gebelik Oncesi
donemde folik asit ve multivitamin mineral destegi, gebelik doneminde demir, folik
asit, D vitamini, B12 vitamini, omega-3 ve multivitamin-mineral destegi, laktasyon
doneminde ise demir, folik asit, D vitamini ve Bi, vitamini destegi kullanimi
belirlenmistir (Tablo 4.3). Herhangi bir vitamin-mineral destegi kullanimi orani
gebelik oncesi donemde %41,2, gebelik doneminde %50,6, laktasyon doneminde ise

%28,2 olarak belirlenmistir (Tablo 4.3).

Folik asit saglikli fetiis gelisimi i¢in kritiktir, prekonsepsiyonel folik asit
yetersizligi basta noral tiip defekti olmak {izere konjenital malformasyonlar ile
iliskilendirilmistir. Gebeligin ilk trimesterinde gelisen embriyonik siirecler folat iligkili
oldugundan, yalnizca konsepsiyon 6ncesinde degil gebeligin ilk trimesterinde de folik
asit kullanimi koruyucudur (280). Cochrane veri bankasma kayith tiim folik asit
caligmalarinin dahil edildigi meta-analizde, perikosepsiyonel donemde folik asit
aliminin noral tiip defektine kars1 giiclii koruyucu etkisi oldugunu (RR 0,34, %95 CI
= 0,18 — 0,64) raporlanmustir (283). Folik asitin tek basina ya da diger vitamin ve
minerallerle birlikte alinmasi sonucu degistirmemektedir (283). Randomize kontrollii
calismalarla birlikte gozlemsel ¢alismalarin da dahil edildigi genis ¢apl diger meta
analizlerde de folik asit aliminin noral tiip defektinin gelismesini %42 (284) - %62
(285) oraninda, yinelemesini ise %69 - %100 (286) oraninda azalttigi gosterilmistir.
Tiirkiye’de Saglik Bakanlig1 politikalari dogrultusunda perikonsepsiyonel donemde ve
gebeligin ilk trimesterinde folik asit kullanimi1 6nerilmektedir (287). Bu galismada
bireylerde hem gebelik 6ncesi hem de gebelik doneminde en yiiksek oranda takviyesi

yapilan mikro besin 6gesi folik asittir (sirasiyla %41,2, %43,5. Tablo 4.3). Ancak folik



92

asit takviyesinin gebelik oncesi ve gebeligin 1. trimesterinde rutin olarak her bireye
onerildigi diisliniildiigiinde kullanim oraninin yaridan az oldugu dikkat ¢ekmektedir.
Diger yandan, Tiirkiye Beslenme ve Saglik Arastirmasi (TBSA) — 2010 raporunda
gebe kadmlarda folik asit kullanim orami %15,1 olarak belirlenmistir (288).
Ulkemizde folik asit kullanimi ve kullanim farkindaligi ile iligkili yapilan
calismalarda; 2004 yilinda Unusan N (289), kadinlarin %22’sinin gebelikte folik asit
kullanimu ile ilgili higbir bilgisinin olmadigini raporlarken, 2011 yilinda Baykan ve
ekibi (290) bu oranm1 %53,7, 2013 yilinda Kdken ve ekibi (291) %51,8 olarak
raporlamigtir. Baykan ve ekibi (290) aymi galismada gebelikte folik asit kullanim
oraninin %81,3 oldugunu ancak gebelikte folik asit kullanan bireylerin yalnizca
%12,2’sinin folik asite prekonsepsiyonel donemde basladigini bildirmistir. Koken ve
ekibinin ¢aligmasinda (291) ise folik asit kullanim orami %48,6, kullanima
prekonsepsiyonel donemde baslanma orant ise %18,4’tlir. Tim bu veriler ile
karsilastirildiginda bu ¢alismada prekonsepsiyonel folik asit kullanim oraninin diger
caligmalardan yiiksek oldugu gozlenirken, gebelikte kullanim oraninin benzer oldugu

sOylenebilir (Tablo 4.3).

Diistik prekonsepsiyonel hemoglobin ve ferritin diizeyleri fetal biiyiime geriligi
ve disik dogum agirligi riskinin artmasi ile sonuglanmaktadir (292). Gebelik
doneminde tek basma ya da folik asit ile birlikte demir alimi demir depolarini
arttirmakta ve gestasyonun ilerleyen donemlerinde anemi gelisimini Onlemektedir
(293). Ayni zamanda gebelik doneminde tek basina ya da folik asit ile birlikte demir
takviyesinin maternal puerperal enfeksiyon sikligini azalttigi (RR: 0,68, 95% CI: 0,5
—0,92) ve 34. haftadan 6nce dogum oranini azalttig1 (RR: 0,91, 95% CI: 0,71 — 1,18)
yoniinde orta diizeyde kanit bulunmaktadir (281, 294). Rutin demir destegi ile ilgili
kanit diizeyi folik asit kadar net olmasa da; gebelik doneminin anemi i¢in 6nemli bir
risk etmeni olmasi1 ve lireme ¢agindaki kadinlarda aneminin yaygin bir halk saghig
problemi olarak tanmimlanmasi (295), gebelikte folik asit ile birlikte rutin demir
destegini de giindeme getirmistir (281, 294). Giiniimiizde DSO gebelikte folik asit ile
birlikte demir takviyesini de dnermektedir (281). TBSA — 2010 raporunda Tiirkiye’de
gebelik doneminde anemi goriilme oran1 %71,8 olarak bildirilmistir (288). Dolayisiyla
tilkemizde demir yetersizligi anemisi gebelik doneminde g6z 6niinde bulundurulmasi

gereken konulardan biridir. Ulkemizde de Saglik Bakanligi'min “Gebelerde Demir
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Destek Programi” kapsaminda gebeligin ikinci trimesterinden itibaren 6 ay ve
laktasyonun ilk 3 ay1 olmak iizere toplamda 9 ay demir destegi verilmektedir (296).
Ancak bu bakanlik programina ragmen TBSA — 2010 raporunda gebelerde demir
kullaniminin  %43,5 oraninda oldugu rapor edilmistir (288). Bu c¢alismada ise
bireylerde gebelik oncesi demir destegi kullanimi bildirilmemis, gebelik doneminde
bireylerin %16,5, laktasyon doneminde ise %9,4’tinde demir destegi kullanimi
belirlenmistir. Tiim saglik politikalar1 ve iilkedeki anemi oranlar1 degerlendirildiginde
bu calismada demir kullanim oraninin beklenenin altinda oldugu sdylenebilir (Tablo

4.3).

B1» vitamini normal fizyolojik siire¢te karacigerde depolanabildiginden
yetersizlik bulgular1 ¢ok uzun siire yetersiz alim ya da emilim bozukluklar1 sonucu
ortaya ¢ikmaktadir. Bu nedenle gebelik ile birlikte rutin Bi» destegi alimi Onerisi
yoktur (280). Ancak Bi. yetersizliginin de noral tiip defekti agisindan 6nemli bir risk
etmenidir ve yliksek folik asit alimi ve/veya folik asit destegi kullanimi B2 yetersizligi
bulgularint maskeleyebilmektedir (297, 298). Bu nedenle prekonsepsiyonel donemde
B12 diizeylerinin kontrol edilmesi ve yetersizlik varsa giderilmesi onerilmektedir
(298). TBSA —2010 verilerine gore iilkemizde gebelik doneminde B12 kullanimi orani
%2,0 emziklilik déneminde ise %1,9’dur (288). Bu c¢alismada gebelik oncesi B12
vitamini kullanim1 gézlenmemis, gebelik doneminde %9,4, emziklilik doneminde ise

%3,5 olarak belirlenmistir (Tablo 4.3).

Ulkemizde gebelerde ve iireme ¢agindaki kadinlarda D vitamini eksikliginin
%46-80 arasinda oldugu bildirilmistir (299, 300). D vitamini kalsiyum
regiilasyonunun ve kemik doku islevlerinin yani sira, immiin sistem gelisimi ve glukoz
homeostazi i¢in dnemlidir. Fetusiin D vitamini gereksinimi tamamen maternal D
vitamini havuzundan karsilanmaktadir, bu nedenle gebelik Oncesinde yeterli D
vitamini diizeyinin saglanmasi 6nem tasir (280). Yiiksek D vitamini yetersizligi
prevalansi nedeniyle de Saglik Bakanligr “Gebelere D vitamini Destegi” programi
baslatilmigtir (301). Ancak TBSA 2010 verilerine gore iilkemizde D vitamini destegi
kullanim1 halen gebelikte %5,7, laktasyon doneminde %0,1 olarak bildirilmistir (288).

Bu calismada da D vitamini destegi kullanimina da gebelik oncesinde rastlanmamus,
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gebelik doneminde %1,2, laktasyon doneminde ise %10,6 oraninda D vitamini

kullanim1 gozlenmistir (Tablo 4.3).

Bu ¢alismada gebelik 6ncesi donem ve emzirme doneminde omega-3 kullanimi
rapor edilmezken gebelik doneminde bireylerin %5,9’unun omega-3 destegi
kullandig1 gozlenmistir (Tablo 4.3). Maternal omega-3 yag asitleri aliminin saglikli
retina ve beyin gelisimi i¢in elzem oldugu ve maternal omega-3 yag asitleri aliminin
siklikla istenilen diizeyde olmadig1 bilinmektedir. Ancak buna ragmen var olan veriler
maternal omega-3 desteginin norolojik gelisim, kognitif gelisim ve gorme keskinligi
tizerine ¢ok az ya da hig etkisi olmadig: bildirilmistir (302, 303). Dolayisiyla omega-
3 desteginin gebelik doneminde rutin 6nerisi yoktur. TBSA-2010 raporunda da gebelik

ya da laktasyon doneminde omega-3 kullanimina deginilmemistir (288).

Calismada kullanimi bildirilen vitamin — mineral desteklerinden sonuncusu
multivitamin — mineral destekleridir. Diinya Saglik Orgiitii 6zellikle gebelik
doneminde maternal ve prenatal ciktilarin iyilestirilmesi amaciyla multvitamin —
mineral desteklerinin kullanimini1 6nermemektedir (281). Folik asit ve demir gibi bazi
mikro besin dgelerinin gebelikte kullaniminin olumlu etkileri iyi anlagilmis olmasina
karsin diger birgok mikro besin 6gesi i¢in ayn1 durum séz konusu degildir. Dolayisyla
var olan kanit diizeyi bir¢cok vitamin ve mineralin bir arada destek olarak kullanilmasi
yerine rutin demir ve folik asit kullanimu ile birlikte yetersizligi olan diger mikro besin
Ogelerinin desteklenmesinin daha giivenli olduguna isaret etmektedir (281, 304).
Coklu vitamin — mineral desteginin yalnizca folik asit ve demir destegi kullanimina
herhangi bir dstiinliigiiniin olmamasina (281, 304) karsin demir ve folik asit destegi
kullanimindan daha maliyetli oldugu bildirilmistir (281). Ancak TBSA — 2010
verilerine gore lilkemizde gebelik doneminde demirden sonra en sik kullanilan
destegin %27,1 oran ile multivitamin — mineral destegi oldugu gézlenmektedir (288).
Bu calismada ise gebelik dncesi multivitamin — mineral kullanim orani1 %9,4, gebelik
doneminde ise %11,8 olarak belirlenirken, laktasyon doneminde multivitamin —

mineral kullanimina rastlanmamistir (Tablo 4.3).

Bu calismadan elde edilen gebelik Oncesi, gebelik ve gebelik sonrasi
donemlerde vitamin — mineral destegi kullanimi ile ilgili elde edilen veriler bazi

noktalarda TBSA-2010 verileri ile oOrtiismekle birlikte bir¢ok noktada farklilik
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gostermektedir. Ozellikle laktasyon déneminde bu ¢alisma Srnekleminin vitamin —
mineral kullanim oran1t TBSA-2010 verilerinden oldukga yiiksektir. Bunun diginda
calismada TBSA’dan farkli olarak omega-3 destegi kullanan bireylere de rastlanmistir.
Bu ve oOnceki paragraflarda tartisilan diger farkliliklar orneklemin Ankara gibi
kentsellesmenin yogun oldugu bir ilden seg¢ilmesi, egitim seviyesinin {lilke genelinden
bir miktar daha yiiksek olmasi ve TBSA-2010’da destek kullaniminin yalnizca geriye
dontik 1 hafta i¢in sorgulanmis olmasi gibi birgok farkli etmenle iliskilendirilebilir.
Ancak TBSA-2010 ve bu g¢alismanin verilerinin isaret ettigi ortak bir sonug
bulunmaktadir; iilkemizde iireme cagindaki, gebelik donemindeki ve laktasyon
donemindeki kadinlar halen uygun tiir ve miktarda mikronutrient destegini uygun
zamanda kullanmamaktadir. Bu noktada ulusal politikalarin daha aktif hale
getirilmesi, daha iyi sunulmasi, gerekirse yenilenmesi/gelistirilmesi bu sonuglari

degistirme ve farkindaligi arttirma konusunda atilabilecek en iyi adim olacaktir.
5.1.2. Bitkisel Destek Kullanimi

Gebelik ve laktasyon doneminde bir¢ok annenin daha dogal ve saglikli oldugu
diistincesi ile bitkisel iiriinlerin kullanimina yoneldigi bilinmektedir. Bitkiler asirlardir
terapotik amaglarla kullanilmistir, giintimiizde 120°nin tizerinde tibbi ilag tiirii yalnizca
bitkilerden iiretilmektedir (305, 306). Ancak bitkisel {irlinlerin safliginin ve igerik
yogunlugunun kontrol edilememesi, tiikketim dozlarinin diizenlenememesi, diger besin
ve ilaglar ile etkilesimleri ve farkli fizyolojik siireglerde olusturabilecegi farkli
yanitlarin  Ongoriilememesi nedeniyle kullanimi 6zellikle gebelik ve laktasyon
déneminde onerilmemektedir (307, 308). Yapilan ¢alismalarda kullanilan bazi bitkisel
destek iiriinlerinin regete edilen ilaglar ile etkilesime girerek tehlikeli olabilecek
beklenmeyen etkiler yarattigi (309, 310) ve birgok olguda gebelik komplikasyonlarina
neden oldugu bildirilmistir (311-314). Bu g¢alismadan elde edilen veriler, gebelik
doneminde bitkisel destek kullanim oraninin %22,4, laktasyon doneminde ise %42,4
oldugunu gostermektedir (Tablo 4.4). Amerika’da gebelik doneminde bitkisel destek
kullanim oraninin %5-15 oldugu (315, 316), Avrupa’da ise bu oranin %58’lere kadar
ciktigi bildirilmistir (317). Bu oranlar yiiksek gibi goriinse de kullanilan bitkisel destek
tiirli detaylandirildiginda gebelik doneminde bireylerin bitkisel destek olarak yalnizca

thlamur cay1 (%22,4) tiikettigi, laktasyon doneminde ise thlamur (%20), rezene (%35,9)
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veya anne cay1 (%21,%) tiikettigi goriilmektedir (Tablo 4.4). Bireylerin hi¢birinde
bitkisel ekstrakt, tablet ya da 6zellestirilmis tiriin kullanim1 goriilmemis, giinliik bitki
cay1 tiikketimi de 3 fincan/glin iizerine ¢ikmamustir. Ayrica anne ¢aylar1 kismi de olsa
igerigi bilinen annelerin kullanimi i¢in gelistirilmis kontrollii iirtinlerdir. Tiim bunlar
g6z Oniinde bulunduruldugunda bu ¢aligmanin 6rnekleminde riskli bir bitkisel destek
kullanimi1 bulunmadigi ¢ikarimi yapilabilir. TBSA — 2010 raporunda gebelik
doneminde bitkisel destek kullanimi ayr1 olarak ele alinmasa da gebelikte giinliik bitki
cayi tiikketiminin %9,8 oraninda oldugu bildirilmistir (288). Bu ¢alismada annelerin
bitkisel destek olarak yalnizca bitki g¢ay1 tiikettikleri diigiiniildiiglinde bu veri
karsilastirma amacl kullanilabilir ve bu ¢aligmanin 6rnekleminde bitki ¢ayi/bitkisel
destek kullanim oraninin iilke genelinden daha yiiksek oldugu sdylenebilir. Yine bu
calismada bitkisel destek kullaniminin en sik nedenleri gastrointestinal sorunlarini
azaltmak, stresi azaltmak, anne siitiinii arttirmak ve bebekte gaz sorununu azaltmak

oldugu belirlenmistir (Tablo 4.4).
5.1.3. ila¢ Kullanimm

Giiniimiizde gebelikte ilag kullanimi yaygindir (318, 319). Ulkemizde yapilan
bir ¢alismada gebeligin ilk trimesterinde hasteneye bagvuran gebe bireylerin %90’ 1nda
birden fazla ilag etken maddesine rastlanmigtir (320). Ancak gebelik ve laktasyon
donemindeki kadinlar yiiksek risk nedeniyle ila¢ giivenlik c¢alismalarina dahil
edilemediginden, gebelik ve laktasyon doneminde ila¢ kullaniminin anne ve fetiis
saglhigr lizerindeki potansiyel etkileri ve uygun doz ayarlamasi ile ilgili bilinenler
olduk¢a sinirhdir (318, 321). Annenin degisen fizyolojisi ve fetiis gelisimi ilag
metabolizmasini ve etkilerini 6ngoriilemez hale getirmektedir (321). Giiniimiizde
kullanilan tibbi ilaglarin <%10’undan daha azinin FDA tarafindan gebelikte kullanim1
onaylanmistir (318). Yapilan g¢alismalarda ozellikle regetesiz ilaglarin gebelik ve
laktasyonda kullanim sikliginin %65-80’e kadar yiikselebildigi bildirilmistir (322-
324). Bu galismada gebelik doneminde ilag kullanim1 %44,7, laktasyon déneminde ise
%48,2 olarak belirlenmistir. Kullanilan ilag tiirleri detaylandirildiginda ise gebelik ve
laktasyon doneminde nonsteroid antiinflamatuvar ilaglar, antibiyotikler ve proton
pompa inhibitorlerinin kullanimi saptanmistir. En sik kullanilan ilag tiiriiniin gebelikte

antibiyotikler, laktasyon doneminde ise antibiyotikler ile birlikte nonsteroid
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antiinflamatuvar ilaglar oldugu belirlenmistir. En sik ilag kullanim nedenleri;
nonsteroid antiinflamatuvar ilaglar icin bas agrisi, antibiyotikler i¢in idrar yolu
enfeksiyonlar1 ve proton pompa inhibitorleri i¢in dispepsidir (Tablo 4.5). Calismadan
elde edilen ila¢ kullanim siklig1 verilerinin literatiir ile karsilastirildiginda ortalama
diizeyde oldugu sodylenebilir, ¢aligmaya katilan annelerin tamamui ila¢ kullaniminin

saglik personelinin denetiminde oldugunu bildirmistir.
5.1.4. Sigara ve Alkol Kullanimi

Maternal sigara kullanimi ve alkol tiiketiminin maternal ve fetal zararlar
tartisma gotlirmeyecek kadar net tanimlanmis olup, annenin gebelik doneminde varsa
sigara ve alkol kullanimini tamamen birakmasi gereklidir. Ulkemizde yapilan bir
calismada gebelikte sigara kullanim oraninin %11,9- 23,9 arasinda degistigi
gozlenmektedir (325-329). Bu calismada gebelikte sigara kullanim orani %16,5,
laktasyonda %15,3, gebelik Oncesinde %40,0 olarak belirlenmistir (Tablo 4.6).
Gebelik 6ncesi sigara kullanim sikliginin bu kadar yiiksek olmasi gebelik ve laktasyon
donemlerindeki sigara kullanim oranlarinin bir miktar daha yiiksek olabilecegini
diistindiirmektedir. Bireyler ¢esitli nedenlerle gebelik ve laktasyon doneminde sigara
kullanimini saklayabilir, ya da yaniltic1 bilgi verebilirler. Tiirkiye’de yapilan baska bir
calismada gebelik Oncesi sigara kullaniminin %26,6, gebelik déneminde %11,9

oldugunun bildirilmis olmas1 bu ¢ikarimi gliclendirmektedir. Calisma 6rneklemindeki

hicbir annede gebelik ve laktasyon doneminde alkol kullanim1 bildirilmemistir (Tablo
4.6).

5.2. Bireylerin Antropometrik Olc¢iimlerine 1Iliskin Bulgularin

Degerlendirilmesi

Gebelik 6ncesi BKI ve gestasyonel agirlik kazanimi bebegin dogum agirhig: ve

gebelik siiresi lizerine bagimsiz ancak kiimiilatif etkiye sahiptir (266, 330-332).

Gebelik 6ncesi BKI’nin saglikli aralifin iizerinde olmasi ve bu diizeyin
iizerindeki her bir birim BKI artis1, maternal ve fetal komplikasyonlarn olusum
riskinin artmasi ile iliskilendirilmistir (266, 333-335). Gebelik dncesinde hafif gisman
ve obez bireylerde gebelik doneminde; erken gebelik kaybi (336), gestasyonel diyabet
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(337), gebelik ile iligkili hipertansiyon (338), preterm dogum (339) ve postterm dogum
(340) riskinin, dogum sirasinda; dogumda ve anestezide zorluklar (341, 342), acil
sezaryen dogum endikasyonlarmin gelisimi (272, 274), dogum sonrasi ise; vendz
tromboembolizm (338), enfeksiyon (272, 338), postpartum depresyon gelisimi (275)
gibi maternal risklerin artti§1 gézlenmistir. Yine gebelik dncesinde hafif sigman ve
obez olan olmanin konjenital anomali gelisimi (343), diisiik dogum agirligr (339),
prematiirelik (339), asfiksi ve 6liim (344, 345), makrozomi (337, 346), nérogelisimsel
sorunlar (347, 348) ve astim (349) gibi fetal riskleri de arttirdigi belirlenmistir. Ayrica
bazi etkilerin kronik donemde ortaya ¢ikabilecegi de diistiniilmektedir, 6rnegin; hafif
sisman ve obez bireylerin bebeklerinde ¢ocuklu ¢agi obezitesi gelisim oraninin artmig
oldugu belirlenmistir (350). TBSA — 2010 verilerine gore iilkemizde gebelik oncesi
kadinlarda ortalama viicut agirhg 61,5 + 1,7 kg, BKI 24,4 + 0,6 kg/m? olarak
belirlenmistir (288). Bu ¢alismada de benzer sekilde bireylerin gebelik dncesi ortalama
viicut agirhg 62,2 + 8,5 kg, ortalama BKi’si 23,6 + 3,3 kg/m? olarak belirlenmistir
(Tablo 4.7). Ortalamalar incelendiginde 6rneklemin gebelik dncesi viicut agrilig1 ve
BKIi diizeyleri saglikli aralikta gibi goriinmesine karsin daha iyi degerlendirme
yapabilmek igin bireylerin BKI gruplarma gére dagilimina bakmak yararli olacaktir.
Dagilim incelendiginde; bireylerin %5,9’unun zayif, %24,7’sinin hafif sisman,

%9,4’1inilin sisman sinifinda yer aldig1 goriilmektedir (Tablo 4.8).

Bireylerin gebelik oncesi BKI’si saglikli aralikta olsa dahi; viicut agirhig
kazaniminin alt ve {st sinirlarinda gebelik komplikasyonlarinin arttig1 bilinmektedir
(351). IOM’un BKi’ye gore viicut agirlig1 kazanimi dnerilerinin altinda viicut agirlig
kazanan annelerin bebeklerinde diisiik dogum agirligr ve preterm dogum goriilme
oraninin (351, 352), onerilerin iizerinde viicut agirhigr kazaniminda ise makrozomi,
neonatal hipoglisemi, sezaryen dogum, gestasyonel diyabet ve gebelige baglh
hipertansiyon goériilme oraninin arttigi bildirilmistir (352). Ayrica asir1 gestasyonel
viicut agirligi kazaniminin ayni zamanda neonatal adipoziteyi (353) ve cocukluk ¢agi
obezitesi gelisimi riskini (354) arttirdig1 gozlenmistir. Amerika Birlesik Devletleri
Ulusal veri bankast 2012-2013 yillar1 arasinda IOM Onerileri baz alinarak
degerlendirme yapildiginda gebelikte uygun agirlik kazanan bireylerin oranini %32
olarak bildirmistir. Bireylerin %20’si yetersiz, %48’1 ise Onerilerin lizerinde agirlik

kazanmustir (355). Bu ¢alismada da IOM o6nerileri dogrultusunda degerlendirildiginde
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benzer sekilde Onerilerin {lizerinde agirlik kazanimi orani %48, onerilenin altinda
agirlik kazanimi orani %24 olarak belirlenmistir. Bireylerin yalnizca %28 inin gebelik
doneminde uygun agirlik kazanimimi sagladigi gozlenmistir (Tablo 4.10). Daha
detayli inceleme yapildiginda gebelikte asir1 agirlik kazanimimin hafif sisman ve
sisman olmak ile yakindan iliskili oldugu gozlenmistir. Gebelige saglikli BKI ile
baslayan bireylerde onerilenin iizerinde agirlik kazanimi orant %41,2 iken; bu oran
hafif sisman bireylerde %71,4, sisman bireylerde ise %62,5 olarak belirlenmis, gruplar
aras1 dagilim farki da istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (Tablo 4.10). Amerika
Birlesik Devletleri Ulusal veri bankasi verilerine gore de gebelikte asir1 agirlik
kazanan bireylerin %62’sinin hafif sisman %56’sinin ise sisman oldugu bildirilmistir
(355). Dolayistyla gebelige baslangi¢ agirligi aslinda gebelikte uygun olmayan agirlik
kazaniminin diizeltilebilir etmenlerinden bir tanesidir denilebilir. Bu nedenle
Amerikan Kadin Dogum ve Jinekoloji Uzmanlar1 Dernegi’nin (ACOG) da 6nerdigi
tizere dogum Oncesi ya da gebelikte sisman ve obez olan bireylere mutlaka beslenme
danmigmanlig1 verilmelidir. Dogum 6ncesinde saglikli BKI’ye sahip olan bireylerde ise
gebelikte viicut agirligi kazanimi takip edilmeli ve asirt viicut agirligi kazanim

belirlenen olgularda da beslenme danismanligi planlanmalidir (356).

Gebelikte onerilenin lizerinde viicut agirligi kazaniminin uzun dénem maternal
etkilerinden bir tanesinin de annenin saglikli viicut agirligina geri donme olasiliginin
azalmasi oldugu bildirilmistir (357). Bu ¢alismada bireylerin gebelige baslangicta
ortalama 23,6 £ 3,3 kg/m? iken laktasyonun ficiincii ayinda ortalama BKi’nin 25,8
kg/m?*ye yiikseldigi gdzlenmistir (Tablo 4.7). Ek olarak; bireylerin gebelige baslangic
BKI dagilimlari ile laktasyonun iigiincii ayindaki BKI dagilimlar arasinda anlamli fark
gozlenmistir. Gebelige baslangicta bireylerin %5,9’unun zayif, %24,7’sinin hafif
sisman, %9,4linlin sisman oldugu belirlenirken, laktasyonun f{igiincii ayinda
orneklemde zayif birey belirlenmemis, hafif sisman ve sisman olma oranlarinin da
sirastyla %36,5 ve % 17,6’ya yiikseldigi gozlenmistir (Tablo 4.8). Bu durum
bireylerin takip eden gebeliklerine daha yiiksek viicut agirligi ile baslayacaklarinin bir
gostergesi olarak kabul edilmektedir (358).
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5.3. Bireylerin Beslenme Durumunun Degerlendirilmesi

Laktasyon, hem anne hem de bebek sagligina birgok acidan katkida bulunan
dogal bir siirectir. Laktasyon doneminde beslenme ise, anne sagligini, annenin iyilik
halini ve uzun dénem emzirmenin siirduiriilebilirligini etkileyen en 6nemli etmenlerden
bir tanesidir (359). Laktasyonun kadinlarda tip 2 diyabet, metabolik sendrom (360,
361), kardiyovaskiiler hastaliklar (362) ve meme kanseri (363) insidansini azalttigi
gosterilmistir. Laktasyon doneminde siit liretimi i¢in gerekli enerjinin bir kismi
gebelik siiresince laktasyona hazirlik i¢in viicut yagi olarak depolanan enerjiden, bir
kism1 da annenin laktasyon donemindeki beslenmesinden karsilanmaktadir.
Dolayistyla bu siire¢ maternal depolar kullanilarak desteklendiginden, maternal viicut

agirlig1 ve beslenme durumu iizerinde de etkilidir (364).

Laktasyon doneminde hafif orta diizeyde maternal beslenme farkliliklar
genellikle anne siitii kompozisyonu iizerinde major degisime neden olmaz (365-367).
Ancak yine de maternal diyetin anne siitii yag asidi dagilimi ile baz1 vitamin ve
mineralleri diigiik diizeyde de olsa etkiledigi bilinmektedir (368-375). Ayrica infantin
perinatal sagligi maternal iyilik hali ile yakindan iliskilidir (376, 377). Anne siitinden
alinan enerji ve besin dgeleri ile annenin fizyolojik ve mental sagligi, bebegin hem
laktasyon donemindeki gelisimini ve sagligini hem de ilerleyen yaslardaki saglhigini

etkilemektedir (378).

Tiim bu nedenlerle, maternal enerji ve besin 6gesi dengesinin saglanmasi,
maternal viicut depolarinin korunabilmesi ve siit iiretimi kapasitesinin iist diizeyde
tutulmasi i¢in laktasyon donemindeki bireylerde enerji ve besin dgelerinin gereksinimi
artmistir ve artmis gereksinimin karsilanmasi, optimal beslenmenin saglanmasi, hem
saglikli laktasyonun siirdiiriilmesinde hem de maternal sagligin korunmasinda

onemlidir (379, 380).
5.3.1. Enerji Alim

Laktasyon doneminde Onerilen ek enerji alimi 500 kkal/giin’diir (259). Bu
aragtirmaya katilan bireylerin yas ortalamasi 30,2 =+ 6,0 (19-45) yil olarak

belirlenmistir (Tablo 4.1), bu yas grubu yetiskin kadmlarin ortalama enerji
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gereksinmesi Tiirkiye’ye Ozgii Beslenme Rehberi’nde 2180 kkal/giin (19-30 yas) —
2065 kkal/giin (31-50 yas) olarak bildirilmistir (259). Bu durumda bu g¢alismaya
katilan bireylerde bu enerji gereksinmelerine yaslarina gére 500 kkal/gilin ek yapilmasi
gerekmektedir. Calismaya katilan bireylerin ortalama enerji alimlar1 2951,0 + 541.,4
(1874,8 — 4058,2) kkal/giin olarak belirlenmistir (Tablo 4.11) ve dolayisiyla ortalama
degerlendirildiginde enerji gereksiniminin karsilandigi, hatta bir miktar gereksinimin
tizerinde enerji alimiin s6z konusu oldugu sdylenebilir. Her bir birey i¢in enerji
gereksiniminin karsilanma yiizdeleri degerlendirildiginde de bireylerin %71,8’inin
gereksinme ve {lizeri enerji alimma (Tablo 4.14) sahip oldugu goézlenmekte ve
ortalama gereksinimin karsilanma yiizdesinin %115 + 21,1 (Tablo 4.13) olmasi dikkat
cekmektedir. Yapilan benzer calismalarda laktasyon doneminde farkli 6rneklemlerde
ortalama enerji alimlarini Chen ve ekibi (381) 2202 + 28 kkal/giin, Guillermo-Tuazon
ve ekibi (382) 2113 + 489 kkal/giin, Lopez-Olmeda ve ekibi 2244 kkal/giin (383)
olarak belirlenmistir. TBSA — 2010 verilerine gore ise Tiirkiye Ornekleminde
laktasyon déneminde bireylerin ortalama enerji aliminin 1862,11 + 721,24 kkal/giin
oldugu bildirilmistir  (288). Tiim bu ulusal ve uluslararasi Grneklemler ile
karsilastirildiginda da bu calismaya katilan bireylerde ortalama enerji alimimin daha
yiiksek oldugu goze ¢arpmaktadir. Laktasyon doneminde beklenen haftada 0,5-1,0 kg
viicut agirligr kaybederek gebelik doneminde laktasyona hazirlik olarak depolanan yag
dokunun kaybolmasidir. Ancak bu donemde yiiksek enerji alimimin gebelik Oncesi
viicut agirhigma geri doniisti zorlastirdigi gibi bireylerde kronik hastalik riskini de

arttirdigi unutulmamalidir.
5.3.2. Makro Besin Ogeleri ve Posa Al

Laktasyon doneminde Onerilen ek protein alimi 25 g/giin’dir (259). Bu
aragtirmaya katilan bireylerin gruplarindaki laktasyon doneminde olmayan yetiskin
kadinlarin ortalama protein gereksinmesi Tiirkiye’ye Ozgii Beslenme Rehberi’nde 47
— 59 g/giin (19-30 yas) ve 50 — 63 g/giin (31-50 yas) olarak bildirilmistir (259). Bu
durumda bu ¢alismaya katilan bireylerde bu protein gereksinmelerine 25 g/giin ek
yapilmas1 gerekmektedir. Bu caligmaya katilan bireylerin ortalama protein alimlari
98,1 20,4 (49,4 — 145,4) g/giin, enerjinin proteinden gelen oram %13,7 + 2,2 olarak

belirlenmistir (Tablo 4.11). Ortalama alim degerlendirildiginde protein gereksiniminin
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kargilandig1, hatta gereksinimin iizerinde alimin s6z konusu oldugu sdylenebilir.
Proteinden gelen enerji oraninin Onerilen aralikta goriilmesinin nedeni, 6rneklemin
enerji alimimin da gereksinmenin lizerinde olmasidir. Her bir birey i¢in protein
gereksiniminin karsilanma yiizdeleri degerlendirildiginde bireylerin %80 inin
gereksinim ve iizerinde protein aliminin oldugu (Tablo 4.14) ve ortalama gereksinimi
kargilama oraninin %120,4 £+ 25,1 olarak belirlendigi goriilmektedir (Tablo 4.13).
Dolayisiyla genel olarak bireylerin yeterli protein alimina sahip oldugu soylenebilir.
Chen ve ekibinin (381) yiirittiigli benzer bir ¢alismada laktasyon donemindeki
bireylerin ortalama protein alimi1 111,6 + 2 g/giin olarak belirlenmistir. TBSA — 2010
verilerine gore ise Tirkiye 6rnekleminde laktasyon doneminde bireylerin ortalama
protein aliminin 56,30 + 24,55 g/giin oldugu belirlenmis, enerjinin proteinden gelen
oraninin ise ortalama %12,6 oldugu bildirilmistir (288). Her iki 6rneklem ile de
karsilastirildiginda bu c¢aligmaya katilan bireylerde ortalama protein aliminin daha
yiikksek oldugu goze carpmaktadir. Bireylerde ayrica bitkisel kaynakli protein alim
diizeyinin toplam protein aliminin yarisindan fazla oldugu da dikkat ¢ekmektedir.
Hayvansal kaynakli proteinlerin biyoyararligi daha yiiksek oldugundan, toplam
protein aliminin en az yarisinin hayvansal kaynakli proteinlerden olugmasi
onerilmektedir (259) ancak bu ¢alismada protein alimi halihazirda Onerilenin

uzerindedir.

Dengeli bir diyette yagdan gelen enerjinin %30’un altinda olmas1 beklenir
(259). Yapilan bu ¢aligmada bireylerin ortalama yag aliminin 123,1 + 28,6 g, diyette
ortalama yagdan gelen enerjinin %37,2 + 5,2 oldugu belirlenmistir (Tablo 4.11).
TBSA —2010’da ise bu degerler sirasi ile 72,8 + 36,4 g ve %34,2 seklindedir (288).
Chen ve ekibi (381) ise 102,5 £ 2,0 g/giin yag alim1 bildirmislerdir. Hem bu ¢aligmalar
hem de Oneriler ile karsilastirildiginda diyet yag alimimin ve diyette yagdan gelen

enerjinin daha yiiksek oldugu goriilmektedir (Tablo 4.14).

Maternal diyet yaginin oriintiisii anne siitiine yansimaktadir (384). Yag asidi
oOrlintiisti dagilimi ile ilgili genel Oneri; toplam enerjinin %7’sinden daha azinin
doymus yag asitlerinden, %15’inin tekli doymamis yag asitlerinden ve %10 unun
¢oklu doymamis yag asitlerinden Kkarsilanacak sekilde olusturulmasidir (259).

Giliniimiizde laktasyon doneminde doymus, tekli doymamis ve omega-3 disindaki
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¢oklu doymamis yag asitleri alim1 igin farkli bir bilimsel veri sunulmadigindan bu
oneriler gegerli olarak kabul edilmektedir (384). Omega — 3 yag asitleri i¢in ise durum
farklidir. Omega — 3 uzun zincirli ¢oklu doymamis yag asidi dokosaheksaenoik asit
(DHA) yenidoganda goérme keskinliginin saglanmasi, kognitif gelisim ve dikkat
gelisimi, uyku paterninin olgunlagsmasi, spontan motor aktivitenin gelisimi ve farkli
immiin fenotiplerin olusumu ile iligkilidir (385-389). Laktasyon doneminde giinliik en
az 200 mg DHA alimi1 6nerilmektedir, giinliik 200 g DHA aliminin saglanmasinin anne
stitii yag asidi igeriginin %0,2’sinin DHA’dan olusmasini sagladigi ve bu miktarin
bebekte yararli etkilerin goriilmesi i¢in yeterli oldugu bildirilmistir (390, 391). Bu
alimin saglanabilmesi i¢in haftada 2 kez yagh baliklarin (somon gibi) tiiketimi
gereklidir. Ancak gilinlimiizde biyoakiimiilasyon nedeniyle metilciva, digoksinleri
poliklorin bifeniller gibi ¢cevresel kirleticilerin baliklarda yiiksek oldugu bilinmektedir.
Laktasyon donemi hem anne hem de bebek i¢in hassas bir donemdir. Ayrica bu
cevresel kirleticiler anne siitii ile bebege de aktarilabilmektedir ve birgogunu bebekte
biiylime ve gelisme ve hatta norogelisim tizerine olumsuz etkileri belirlenmistir (392,
393). Bu nedenle laktasyon doneminde balik tiiketimi 6nerisi getirilirken tiim etmenler
g6z onilinde bulundurulmali, saglikli bir kaynak bulunmadig: takdirde ya da gerekli
baska durumlarda ise besin desteklerinin kullanimina yonelinmelidir. Bu ¢alismada
diyet doymus yag asidi alimi ortalama 41,3 + 12,2 g/giin, tekli doymamis yag asidi
almi 49,4 + 13,8 g/giin, ¢oklu doymamis yag asidi alim1 23,4 g/giin olarak
belirlenmistir. Yag asitlerinden gelen enerjinin yilizde oranlar1 ise doymus yag asitleri
icin ortalama %12,5 £2,6, tekli doymamis yag asitleri i¢in %15,2 £ 3,6, ¢oklu
doymamis yag asitleri icin %7,1 + 2,4 olarak hesaplanmistir (Tablo 4.11). Buna gore
bireylerin doymus ve ¢oklu doymamis yag asidi alimlarinin Onerilerinin iizerinde
oldugu goriilmektedir. Veriler TBSA — 2010 bulgular ile karsilastirildiginda da bu
calismada yag asidi alimlarinin yag alimina paralel olarak daha yiiksek oldugu
gbzlenmektedir. TBSA — 2010 verilerine gore laktasyon doneminde bireylerin doymus
yag asidi alim1 23,23 + 13,10 g/giin, tekli doymamis yag asidi alim1 24,17 + 13,53
g/giin, ¢oklu doymamus yag asidi alim1 19,94 + 13,14 g/giin’diir (288). Omega — 3 ve
omega — 6 yag asitlerinin alim1 degerlendirildiginde ise ortalama alimin sirasiyla 2,3
+ 1,2 g/giin ve 20,8 £ 8,2 g/giin oldugu belirlenmistir (Tablo 4.11). Bu miktarlar TBSA
—2010’da sirastyla 1,7 + 0,85 g/giin ve 18,55 + 12,75 g/giin kadardir (288). Kolesterol
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alimi da hem TBSA — 2010 verilerinin (212,27 + 156,49 mg/giin) (288) hem de

oOnerilenin {izerinde olarak belirlenmistir (426,1 + 167,3 mg/giin, Tablo 4.11).

Enerji alimina paralel olarak diger makro besin 6gelerine benzer sekilde bu
calismada karbonhidrat aliminin da yiiksek oldugu gozlenmistir. Bireylerde ortalama
karbonhidrat alim1 354,2 + 81,8 g/giin, diyet enerjisinin karbonhidrattan gelen oraninin
%49,1 £ 5,9 oldugu belirlenmistir (Tablo 4.11). TBSA — 2010 verilerine gore
laktasyon donemindeki bireylerde ortalama karbonhidrat alimi1 240, 86 + 103,49 g/giin,
diyet enerjisinin karbonhidrattan gelen orani %53,28 + 9,81°dir (288). Bu ¢alismada
bireylerin enerji alimi yiiksek oldugundan karbonhidrat alimlar1 da ytiksektir ancak
diyette makro besin 6gelerinin dagilimina bakildiginda bu ¢alismaya katilan bireylerin

yiiksek yagli bir beslenme Oriintiisiine sahip oldugu goze carpmaktadir.

Laktasyon doneminde posa alim Onerileri ayni yastaki kadinlarin genel
onerilerine gore bir miktar daha yiiksektir. Tiirkiye’ye Ozgii Beslenme Rehberi
laktasyon donemindeki kadinlara giinliik 29 g/giin posa alimin1 6nermektedir (259).
Bu caligmaya katilan bireylerde ortalama posa alim1 32,2 + 8,1 g/giin (Tablo 4.11) ve
bireylerin %64,7’sinin onerilen diizey ya da iizerinde posa tiikettigi (Tablo 4.14) ve
ortalama posa gereksinmelerini karsilama yiizdelerinin %111,2 + 27,9 oldugu
belirlenmistir (Tablo 4.13). Buradan hareketle calismaya katilan bireylerin genel
olarak posa aliminin yeterli oldugu sdylenebilir. Diger yandan TBSA —2010°da 22,09
+ 11,16 g/glin oldugu bildirilmistir (288), bu ¢aligmanin 6rnekleminde TBSA —2010’a
gore daha yiiksek posa alimi mevcuttur. Diyette yeterli posa aliminin konstipasyon
riskini azalttig1, barsak mikrobiyotasini korudugu, postpartum viicut agirlig: iizerine
olumlu etki gdsterdigi, ilerleyen donemde ise obezite, tip 2 diyabet ve kardiyovaskiiler
riski azalttig1 bilinmektedir, laktasyon doneminde posa alim miktarmin anne siitii

igerigi lizerine major etkisi olmadigi diigiiniilmektedir (394).
5.3.3. Mikro Besin Ogeleri Alimi

Laktasyon doneminde vitamin ve mineral gereksinmesinin karsilanmasi hem
anne hem de bebek sagliginin korunmasi ve iyilestirilmesinde 6nem tasir. Yeterli
vitamin mineral aliminin saglanmamasi durumunda maternal yetersizlik bulgulari

olusabilecegi gibi, uzun donem yetersizlikte bebekte de bulgular olusabilir. Ayrica
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anne siitiindeki bazi vitamin ve minerallerin diizeyleri maternal beslenmeden

etkilenebilmektedir (394).

Yagda eriyen vitaminlerin maternal alim diizeyi anne siitiindeki miktarlari ile
iliskilidir, uzun dénem yetersizlik sonucu maternal yetersizlik bulgular1 olustugu ve
annelerin stitlerinde yagda eriyen vitaminlerin diizeylerinin diistiigii, destek kullanan
annelerde maternal bulgularin diizeldigi ve anne siitii diizeylerinin de arttig1
bildirilmistir (394, 395). Bu grup vitaminlerden D vitaminin besinlerle alim orani
oldukea diisiiktiir ve temelde glines 1s1nlar1 araciligiyla deride sentezlenir. Dolayisiyla
laktasyon doneminde maternal D vitamini gereksinmesi degismez. D vitamini anne
stitinde siklikla diisiik diizeyde bulunur (yetersizligi yaygindir, sentezini etkileyen
bir¢ok farkli etmen vardir) bu nedenle laktasyon doneminde anneye ya da bebege D
vitamini destegi Onerilmektedir (369-371, 396). D vitaminine benzer sekilde K
vitamini gereksinmesi de laktasyon doneminde artmaz ve anne siitiiniin K vitamini
diizey1 siklikla diisiiktiir. Yetersiz K vitamini diizeyleri bebekte kanama riskini
arttirdigindan dogumun hemen ardindan bebege K vitamini destegi verilmektedir
(359, 372, 394). A ve E vitaminlerinin gereksinmeleri maternal gereksinmeler ile
birlikte anne siitline sekrete olan miktarin da karsilanabilmesi i¢in laktasyon

doneminde artmistir (397, 398).

Tiirkiye’ye Ozgii Beslenme Rehberi’nde laktasyon doneminde olan bireyler
icin A, D, E ve K vitaminlerinin 6nerilen alim miktarlari sirasiyla 1300 pg, 10 pg, 19
ug ve 90 pg’dir (259). TBSA — 2010 verilerine gore laktasyon doneminde bireylerin
ortalama A vitamini alim1 1393,89 + 2803,27 ng, E vitamini alim1 17,67 + 12,04 png,
K vitamini alimlar1 ise 346,78 + 253,81 pg’dir (288). D vitamininin temel kaynagi
besinler olmadigindan bu ¢alismada D vitamini alim diizeyleri degerlendirilmemistir.
Diger yagda eriyen vitaminlerden A vitamini alimi1 2019,9 + 1652,5 pg, E vitamini
alimi 29,4 + 10,9 pg, K vitamini alimi1 93,9 £ 79,2 ug olarak belirlenmistir (Tablo
4.12). TBSA — 2010 verileri ile karsilastirildiginda bu 6rneklemde A ve E vitamini
alim diizeylerinin bir miktar daha yiliksek K vitamini alim diizeyinin ise daha diigiik
oldugu goze carpmaktadir ancak ortalama alim diizeyleri her {i¢ vitamin i¢in de
gereksinmenin {lizerinde gibi goriinmektedir. Bireylerin Tablo 4.14°te sunulan enerji

ve besin Ogelerinin gereksinimlerini karsilama durumlarima goére dagilimina



106

bakildiginda K vitamini aliminin bireylerin %72,8’inde gereksinmenin altinda kaldig1

goriilmektedir.

Laktasyon doneminde suda eriyen vitaminlerin de maternal alim diizeyi anne
stitlindeki miktarlar ile iligkilidir. Hem maternal gereksinimlerin karsilanmasi hem de
anne slitiine sekrete olan miktarin kompanse edilebilmesi i¢in laktasyon doneminde
suda eriyen vitaminlerin gereksinmeleri artmistir (394, 395). Bu grup vitaminlerin
yagda eriyen vitaminlerden farkli olarak viicutta uzun dénem depolar1 olmadigindan
yetersiz alimlar1 anne siitli kompozisyonuna daha hizli yansidig: diisiiniilmektedir.
Suda eriyen vitaminlerin maternal yetersiz alim1 anne siitiindeki diizeylerin azalmasina
yiikksek alimi ise artmasina neden olmaktadir ancak asir1 alim durumunda anne
stittindeki miktar belirli bir esik diizeyin iizerine ¢ikmaz, 6rnek olarak anne siitii C

vitamini diizeyi her zaman 160 mg/L’nin, tiamin diizeyi ise 200 pg/L’nin altindadir

(399, 400).

Tiirkiye’ye Ozgii Beslenme Rehberi’nde laktasyon doneminde olan bireyler
icin C vitamini, tiamin, riboflavin, niasin, folik asit Be ve B12 vitaminlerinin 6nerilen
alim diizeyleri sirastyla 120 mg, 1,4 mg, 1,6 mg, 17 mg, 500 pg, 2,0 mg ve 2,8 pg’dir
(259). TBSA — 2010 verilerine gore laktasyon doneminde ortalama C vitamini alimi
142,9 + 121,80 mg, tiamin alim1 0,91 + 0,43 mg, riboflavin alim1 1,30 £+ 0,75 mg,
niasin alim1 10,90 £ 6,64 mg, folik asit alim1 354,78 = 159,65 pg, Bs alim1 1,45 + 0,67
mg, B12 alimi ise 3,06 £ 6,27 pg’dir (288). Bu arastirmaya katilan tiim bireylerin suda
eriyen vitamin alim ortalamalar1 TBSA — 2010’dan daha yiiksektir (Tablo 4.12).
Gereksinimlerinin karsilanma durumlarina bakildiginda ise bireylerin %71,8’inde
folik asit aliminin gereksinmenin altinda oldugu gézlenmistir (Tablo 4.14). Bu durum
folik asit desteginin laktasyonda da kullaniminin gerekli olabilecegine ve bireylerin
folik asit yetersizligi acisindan degerlendirilmesinin uygun olacagma isaret

etmektedir.

Laktasyon doneminde anne siitliniin kalsiyum, fosfor ve magnezyum igerigi
maternal alimdan bagimsizdir, her ne kadar her giin 200 mg kalsiyum anne siitiine
sekrete olsa da bu miktar kemik dokudan karsilanmakta ve emzirme doneminin
sonunda kemik doku yogunlugu zamanla normale dénmektedir. Dolayisiyla bu

minerallerin laktasyon doneminde gereksinmesi artmaz (396, 401, 402). Diger yandan
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cinko gereksinmesi anne siitiine aktarilan miktarin da kompanse edilebilmesi i¢in bir
miktar artmistir, demir gereksinmesi ise laktasyon ile indiiklenen amenorenin bir

sonucu olarak laktasyon déneminde artmaz (397).

Tiirkiye’ye Ozgii Beslenme Rehberi’nde laktasyon déneminde olan bireyler
icin kalsiyum, magnezyum, fosfor, demir ve ¢inkonun dnerilen alim diizeyleri sirasiyla
1000 mg, 310-320 mg, 700 mg, 18 mg, 15 mg’dir (259). TBSA —2010 verilerine gore
laktasyon doneminde ortalama kalsiyum alim1 663,97 + 335,17 mg, magnezyum alimi
268,79 + 120,65 mg, fosfor alim1 988,46 + 436,08 mg, demir alim1 11,14 + 5,07 mg,
¢inko alimi1 9,28 + 4,14 mg’dir.(288). Bu arastirmaya katilan tiim bireylerin mineral
alim1 ortalamalart TBSA — 2010°dan daha yiiksektir (Tablo 4.12). Gereksinmelerin
karsilanma durumu degerlendirildiginde ise Ozellikle demir ve ¢inko alimlarinin
bireylerin %71,8’inde yetersiz oldugu gozlenmektedir. Bireylerin tamaminin fosfor
alimi Onerilen ve iizerindeyken %@41,2’sinin magnezyum aliminin gereksinmenin

altinda oldugu gbze ¢arpmaktadir (Tablo 4.14).
5.3.4. Besin Gruplarinin Bir Giinliik Tiiketim Miktarlar:

Bireylerin enerji ve besin dgesi alim diizeylerini daha iyi yorumlayabilmek ve
besin cesitliligini gorebilmek i¢in besin gruplarindan bir giinliik tiiketim miktarlarin
degerlendirmek de yararli olacaktir. Bu ¢alismada bireylerin miktarli besin tiikketim
sikliklarr tizerinden bir giin igerisinde aldiklari besinlerin miktarlar1 hesaplanmais,
hesaplanan bu miktarlar porsiyonlara ¢evrilerek laktasyon déneminde dnerilen besin
porsiyonlar1 ile karsilastirilmistir. Ancak Tiirkiye’de giinliik tiiketilmesi Onerilen
porsiyon miktarlar1 laktasyon donemine gore Ozellestirilmemistir. Bu nedenle bu
calismada Diinya Saglik Orgiitii’niin porsiyon déniisiimleri yapilmis ve laktasyon

donemine 6zgii porsiyon onerileri dikkate alinarak kiyaslamaya gidilmistir (260).

Bireylerin siit ve siit tirlinleri grubundan toplam tiiketim miktarlar1 ortalama
362,9 + 169,2 g/giin kadardir (Tablo 4.15). Siit ve siit tirlinleri iy1 kalite protein, A
vitamini, riboflavin, kalsiyum ve fosfor basta olmak {izere bir¢ok besin Ogesinin
onemli kaynagi oldugu bilinmektedir (403). Diinya Saghik Orgiitii laktasyon
doneminde giinde en az 3 porsiyon siit ve iiriinlerinin tiiketimini 6nermektedir (260).

Bu calisma 6rneklemindeki bireylerin %57,6’s1 bu 6neriyi karsilayacak diizeyde siit
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ve uriinlerinden tiiketim saglayamamistir (Tablo 4.16). Bu durum bireylerin %21,2 ve
41,2 arasinda degisen A vitamini, riboflavin ve kalsiyum alimlarinin 6nerilenin altinda
olmasmin kismi nedeni olarak degerlendirilebilir (Tablo 4.14). TBSA — 2010°’da
laktasyon dénemindeki bireylerin siit ve iiriinleri tiiketimi ortalama 164,71 £ 157,46
g/giin olarak belirlenmistir, bu ¢alismada siit ve iiriinlerinin ortalama tiikketimi bu
miktarin neredeyse iki kati olmasina karsin bireylerde onerilen porsiyonun altinda

tiiketim oraninin halen yaridan fazla oldugu dikkat gekmektedir (288).

Bireylerin et grubundan toplam tiiketim miktarlar1 ortalama 204,5 = 179,4
g/giin kadardir (Tablo 4.15). Et, yumurta ve kurubaklagiller protein, demir, ¢inko,
fosfor, magnezyum, A vitamini, tiamin, Bs, Bi2 vitaminleri ve posanin (kurubaklagil)
kaynaklarindandir (267). Diinya Saglik Orgiitii laktasyon déneminde giinde en az 2
porsiyon et grubu besinlerin tiikketimini Onermektedir (260). Bu ¢alisma
orneklemindeki bireylerin %90,6’s1 bu 6neriyi karsilayacak tiiketim saglamistir (Tablo
4.16). TBSA —2010°da laktasyon donemindeki bireylerin et grubu besinlerin tiiketimi
ortalama 41,1 + 71,55 g/giin olarak belirlenmistir, bu ¢alismada et grubu besinlerin
ortalama tiiketimi bu miktarin neredeyse bes kati kadar oldugu dikkat ¢cekmektedir
(288). Bu durum ¢alisma orneklemlerinin farkli olmasinin yaninda kismen beslenme
durumun aragtirilmasinda kullanilan yontem ile de iligkili olabilir. TBSA — 2010°da
giinlik tiketim miktarlart 24 saatlik geriye doniik besin tiikketim kaydi ile
hesaplanirken bu ¢alismada besin tiiketim siklig1 kullanilmistir dolayisiyla bireylerin
son 24 saatlik zaman diliminde herhangi bir besin grubunu az ya da hig¢ tiikketmemis
olmasi daha olasidir (288). Bu ¢alismanin sonuglarina geri donecek olursak bireylerin
%90,6’sinin et ve {Uriinlerini Onerilen porsiyon miktar1t ve iizerinde tiikettigi
goriilmektedir (Tablo 4.16). Bu tiikketim durumu bireylerin tamaminda fosfor aliminin,
%095,3’tinde Biz vitamini alimimin yeterli diizeyde olmasini ve ayni zamanda
bireylerin yarisindan fazlasmin siit ve iirlinleri grubundan yetersiz alimina karsin A,
B ve riboflavin vitaminlerindeki yetersiz alim diizeylerinin kismen daha az oranlarda
goriilmesini agiklamaktadir (Tablo 4.14). Bu grupta dikkat ¢eken bir diger detay da
bireylerde balik tiiketiminin giinlik 20,7 grama kadar ulagsmasidir, bu tiiketim
bireylerin omega — 3 yag asidi alimi diizeylerine de yansimistir. TBSA — 2010
verilerinde toplam et tiiketiminin dahi 40 g oldugu diisiiniiliirse, bu tiikketim diizeyinin

geneli yansitmadigi ve donemsel olabilecegi goz oniinde bulundurulmalidir (288).
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Bireylerin sebze ve meyve grubundan tiiketim miktarlar1 sebzeler i¢in ortalama
285,7 +103,4 g/glin, meyveler i¢in ise 382,0 = 157,9 g/giin, toplamda 668,1 + 136,2 g
kadardir (Tablo 4.15). Diinya Saglik Orgiitii laktasyon déneminde giinde en az 5
porsiyon sebze ve meyve grubu besinlerin tiiketimini dnermektedir (260). Bu ¢alisma
orneklemindeki bireylerin %84,7’si bu oOneriyi karsilayacak diizeyde tiiketim
saglamistir (Tablo 4.16). TBSA —2010°da laktasyon donemindeki bireylerde sebze ve
meyve grubu sebze ve meyve grubu besinlerin ortalama tiiketimi bu miktarin bir
miktar daha yiiksek oldugu g6zlenmistir (288). Ancak bu ¢alismada TBSA —2010’dan
farkli olarak yalnizca taze sebze meyve tiiketimi degil kuru tiketim de
degerlendirilmistir, dolayisiyla bir miktar daha fazla tiiketim belirlenmesi beklenen
sonuctur. Yeterli sebze ve meyve tiikketiminin yeterli posa aliminin saglanmasinda
onemli rolii vardir, bu g¢alismada bireylerin ¢ogunlugunun posa gereksinmesini

karsiladig1 gozlenmistir (Tablo 4.14).

Bireylerin ekmek ve grubundan toplam tiiketim miktarlar1 ortalama 321,6 +
83,3 g/giin kadardir (Tablo 4.15). Diinya Saglik Orgiitii laktasyon déneminde giinde 6
— 11 porsiyon ekmek ve tahil grubu besinlerin tiiketimini 6nermektedir (260). Bu
calisma oOrneklemindeki bireylerin %97,6’s1 bu oOneriyi karsilayacak diizeyde ya da
tizerinde tiiketim saglamistir (Tablo 4.16). TBSA — 2010°da laktasyon donemindeki
bireylerde ekmek ve tahil grubu besinlerin tiikketimi ortalama 183,55 + 151,83 g/giin
olarak belirlenmistir, bu ¢alismada ekmek ve tahil grubu besinlerin ortalama tiikketimi
bu miktarin neredeyse iki kati kadar oldugu dikkat ¢cekmektedir (288). Diger yandan
giinde 11 porsiyonun lizerinde ekmek ve tahil grubu tiikketen bireylerin oran1 %42,6’dir
(Tablo 4.16). Calisma 6rnekleminde yliksek ekmek ve tahil grubu tiikketimi B grubu
vitaminlerdeki yetersiz alimin diger vitamin mineral gruplarindan daha diisiik olmasini
aciklamaktadir. Ayn1 zamanda bu 6rneklemdeki yiiksek enerji aliminda ekmek ve tahil

grubundan yiiksek tiikketimin de pay1 oldugu goriilmektedir (Tablo 4.14).

Enerji alimindaki yiikseklige paralel olarak bu ¢alisma 6rnekleminde yag grubu
ve seker grubu besinlerin tiiketiminin de yiiksek oldugu dikkat ¢ekmektedir (Tablo
4.15). TBSA —2010’da laktasyon dénemindeki bireylerin yag tiiketim ortalamasi 32,
64 + 24,88 g/ gin ( 9,51 £ 18,19 kat1 yag, 23,14 + 18,36 bitkisel siv1 yag), sekerli

besinlerin tiiketim ortalamasi 36,00 + 39,65 g/giin olarak belirlenmistir. Bu ¢calismada
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sekerli besinlerin tiiketimi (80,9 + 43,8 g/giin) ve hatta sadece gorliniir yag alimi
ortalamasi dahi TBSA — 2010 verilerinde toplam yag alimindan daha ytiksektir (41,2
+ 15,3 g/glin) ki bu da Orneklemler arasindaki enerji alimi farkini olusturan

etmenlerden biridir.
5.3.5. Diyet inflamatuvar indeks Skoru

Diyet bilesenleri, cogu kronik hastalik i¢in bir risk faktorii olan sistemik
inflamasyonun &nemli belitleyicileridir. Diyetin kalitesi artttkca DII skorlarinin
azalmasi beklenir. Steck ve ekibi (404) 2014 yilinda yaptiklari bir ¢alismada fast food
diyeti, akdeniz diyeti ve makrobiyotik diyet oriintiileri ile uyumlu olarak olusturulmus
2000 kkal’lik beslenme planlarinin DIl skorlarini karsilastirmustir. Fast food diyetinin
DIi skoru +4,07, Akdeniz Diyetinin -3,96 ve Makrobiyotik Diyetin -5,54 olarak
hesaplanmistir. Dolayisiyla bu calismada da diisiik DII skorunun daha saglikli
beslenme oriintiisii ile iligkili oldugu vurgulanmistir. Literatiirde diyet inflamatuvar
indeksinin  laktasyon donemindeki bireylere uygulandigi bir ¢alismaya
rastlanmamustir. Ancak Vahid ve ekibinin (405) maternal diyet ile abortus riski
iliskisini arastirmak amaciyla planladiklar1 calismalarinda 6rneklemin DII skorlari -
0,50 — 2,70 arasinda degistigi gozlenmistir. Shin ve ekibinin (406) yiiriittiigii baska bir
calismada ise gebelik oncesinde obez olan bireylerin gebelik dénemindeki DII
skorlarmin anlaml 6l¢iide artmis oldugu bildirilmistir. Kowalski ve ekibinin (406)
maternal diyet inflamatuvar indeks skorlar1 ile bebekte hiriltili solunum iligkisini
incelemek amaciyla planladiklar1 ¢alismada maternal DIii skorlarinin -5,22 ile +3,67
arasinda degistigi ve ortalama -2,10 = +1,5 oldugu belirlenmistir. Yapilan bu
calismada ise maternal DII skorlar1 laktasyon doneminde -3,4 ile +3.1 arasinda
degismektedir ve ortalama -1,2 + +1,3 olarak belirlenmistir (Tablo 4.17). Bu
ortalamanin genel olarak diger ¢alismalarla uyumlu oldugu sdylenebilir. Ancak bu
calismada DII skorlarmin daha siirli bir aralikta (-3,4 ile +3,1) dagildign dikkat
cekmektedir. Bunun nedeni diger ¢alismalardan farkli olarak bu ¢alismada 24 saatlik
besin tiikketim kaydinin degil geriye doniikk 3 aya yonelik miktarli besin tiiketim
sikligimin - kullanilmasi olabilir. Bu sekilde bireylere tiim besinler tek tek
soruldugundan genel besin tiiketim miktar1 ve sikliklar1 daha net yansitilmaktadir.

Diger yandan Tiirk toplumunun genel beslenme Oriintiisiiniin Akdeniz tipi diyete daha
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yakin oldugu bilinmektedir. Bu nedenle DIl skorlarinin gérece daha diisiik olmast,
laktasyon donemindeki annelerin daha saglikli beslenmeye ¢aligmalar1 da géz 6niinde
bulunduruldugunda sasirtic1 degildir. Ayrica calisma Orneklemi ayni mevsim
igerisinde ayn1 bolgede yasayan laktasyon donemindeki kadinlardan olusmaktadir. Bu
nedenle bireylerin benzer besin yelpazesine sahip olmalari olasidir. Dolayisiyla Dii

skorlarinin daha dar bir aralikta dagilmasi beklenebilir.
5.4. Bebeklere Ait Ozelliklerin Degerlendirilmesi
5.4.1. Bebeklerde Antropometrik Ozellikler

Bebek ve g¢ocuklarda biliyime ve beslenme durumunun diizenli
degerlendirilmesi hem primer hem sekonder abnormal biiyiime paternlerinin tespit
edilmesinde, bu sekilde malnutrisyona ve altta yatan diger saglik sorunlarina bagl
mortalite ve morbidite riskinin azaltilmasinda biiyilk 6nem tasir (407-409). Bu
caligmaya katilan bireylerin bebeklerinin; dogum, birinci ay ve iiglincii ay i¢in
ortalama viicut agirliklari sirasiyla 3266,2 £ 351,1 g, 4452,9 £450,0 g, 6297,9 + 499,5
g, ortalama boy uzunluklar1 49,7 = 1,9 cm, 54,5 + 1,5 cm, 62,8 £ 2,9 cm, ortalama bas
cevresi Ol¢timleri 34,4 + 0,9 cm, 37,1 = 1,1 cm ve 41,0 + 1,1 cm’dir (Tablo 4.18). Tek
basina viicut agirhig, boy ya da bas cevresi Olglimleri infantin biiylime paterni
hakkinda fikir verebilir ancak infantin kendi yasindaki diger saglikli bebek ve
cocuklarin biiylimesi ile karsilastirilmasina olanak vermez (407, 409). Ayrica tiim bu
antropometrik Olgiimler birgok genetik ve cevresel etmenden etkilenmektedir bu
nedenle toplumdaki antropometrik oOlglimlerinin normal dagilimini1 yansitacak
egrilerin kullanilmas1 gerekmektedir Bu ama¢ dogrultusunda biiylime standartlar
olusturulmustur (410). Ulkemizde siklikla Diinya Saglik Orgiitii’niin yasamun ilk 5 y1l
icin 8 farkli lilkeden gelen veriler ile giincelledigi ve bu verilerin hemen her iilke i¢in
gecerli oldugunu ifade ettigi Diinya Saglhik Orgiitii Biiyiime Egrileri (411) ve Olcay
Neyzi ve ekibinin (412) Tirk toplumu igin gelistirmis oldugu biiyime egrileri

kullanilmaktadir.

Biiylimenin degerlendirilmesinde en sik kullanilan antropometrik dl¢iimler
yasa gore agirlik, yasa gore boy ve yasa gore bas cevresidir (409). Bu ¢aligmada da

bebeklerin viicut agirhgi, boyu ve bas gevreleri Diinya Saglik Orgiitii’niin yasa gore
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agirlik, boy ve bag gevresi persentilleri ile karsilastirilarak degerlendirilmistir. Buna
gore calismaya katilan bebeklerin dogumda, birinci ayda ve ii¢lincli ayda sirasiyla
%7,1, %, 3,5 ve %22,9’unun viicut agirliklarinin 3-15. persentiller arasinda oldugu
gozlenmistir (Tablo 4.19). TBSA —2010°da bu oran yasamin ilk 0-3 aylik dénemi i¢in
ortalama %10,2 olarak sunulmustur (288). Ug &lciim de degerlendirildiginde bu
calisma bulgularinin TBSA ile uyumlu oldugu sdylenebilir. Diger yandan bebeklerin
ozellikle ticlincii ayda viicut agirhigi persentillerine gore zayif olarak degerlendirilme
oraninin artti§1 gézlenmektedir. Bu durumun nedenleri arasinda infantin bu dénemde
hareketlenmesi, gelisiminin artmasi ile gevresel tepkiler vermeye baslamasi yer
alabilir. Ayrica bu donemde bebekler anneyi algilamaya baglamalar ile gelisen ayrilik
anksiyetesi nedeniyle anne gogsiinde daha uzun siire kalmak isterler. Bu nedenle
bircok annenin bu donemde emzirme aliskanlii olusturmak amaciyla bebeklerini
istedikleri zaman degil, uygun gordiikleri saatli beslenme sistemine gore beslemeye
calismalari, gece beslemelerini azaltmalar1 da viicut agirlig1 persentillerinin alt araliga
kaymasinda etkili olabilir. Bu duruma paralel olarak dogumda viicut agirlig1 85.
persentil degerinin {izerinde olan bebeklerin oran1 %7,1 iken birinci ayda %8,2’dir ve
liclincli ayda viicut agirligr 85. persentilin iizerinde olan bebek bulunmamaktadir

(Tablo 4.19).

Yasa gore boy uzunluklar1 degerlendirildiginde ise viicut agirligina benzer
sekilde yasa gore boy uzunluklarinin da tiglincii ayda bir miktar alt persentil araligina
dogru kaydig1 goze ¢arpmaktadir. Dogumda %12,3 olan 3-15. persentiller arasinda
olma orani birinci ayda %4,7, ticlincii ayda ise %17,6’dir (Tablo 4.19). TBSA — 2010
verilerinde ise yasamin ilk ii¢ aylik donemi i¢in bu oran %10,7 olarak raporlanmastir.
Genel olarak bu calismanin verilerinin TBSA — 2010 verileri ile uyumlu oldugu
sOylenebilir (288). Her ne kadar boy uzunlugu daha ¢ok kronik beslenme
yetersizliginden etkilense de yasamin ilk 3 aylik donemi biiyiimenin en hizli oldugu
donemdir. Bu nedenle boy uzunlugu bu donemdeki uygulamalardan daha fazla
etkilenir, bu donemdeki optimal beslenmenin bireyde nihai boy uzunlugunun

belirleyicisi oldugu diigiiniilmektedir (410, 411).

Bas cevresi Olglimlerinde ise sirasiyla dogum, birinci ay ve iigiincii ayda

bebeklerin %8,2, %20 ve %11,8’inin 3-15. persentil araliginda, %11,8, %]15,3 ve
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%10,6’s1n1n ise 85-95 persentiller arasinda oldugu gosterilmistir (Tablo 4.19). TBSA
— 2010°da bu degerler 3-15 persentil i¢in ortalama %13,5 ve 85-95 persentil i¢in
ortalama %18,3 olarak belirlenmistir, bu ¢alisma verilerinin TBSA — 2010 verileri ile
uyumlu oldugu sdylenebilir (288). Diger yandan bas ¢evresi 6l¢iimlerinin bebeklerde
gelisim parametreleri ile birlikte degerlendirilmesi daha dogru olacaktir. Bu ¢alismaya
katilan bebeklerin takipleri ¢aligma biriminde yapildigindan her birinin saglikli gelisim
gosterdigi bilinmektedir. Bu nedenle bas ¢evresi dlgiimlerinin de saglikli araliklarda
dagildig1 sdylenebilir. Orneklemde bas gevresi 6lgiimii 3. persentilin altinda ya da 95.

persentilin tizerinde olan bebek bulunmamaktadir.
5.4.2. Bebeklerde Beslenme Ozellikleri

Gilinlimiizde anne siitiiniin bebek i¢in optimal beslenmeyi sagladigi, optimal
biiylime ve gelismeyi destekledigi ve hem anne hem de bebek i¢in bir¢ok yararl saglik
etkisine sahip oldugu bilinmektedir (413). Bu c¢alismaya katilan bireylerin
bebeklerinin tamami tek basina anne siitii ile beslenmeye devam etmektedir. Tek
basina anne siitii ile beslenen ve formula ile beslenen bebeklerin beslenme
ozelliklerinin ve antropometrilerinin karsilastirildig: tilkemizde yapilan bir ¢alismada;
anne siitii ile beslenen laktasyonun 3. ayindaki bebeklerin ortalama emzirme siiresi
13,54 + 7,44 dk/6giin, 6&lin sayist ise 9,91 + 1,8 kez/glin olarak belirlenmistir. Ayrica
beslenme siklig1 ve siiresinin formula alan bebeklere oranla daha uzun olduguna
deginilmistir (414). Yapilan baska bir ¢aligmada ise laktasyonun ii¢iincii aymdaki
bebeklerde emzirme siiresi gilin igerisinde ortalama 17,4 =+ 6,2 dk/6glin olarak
bildirilmistir (415). Bu ¢alismada da bebeklerin tamami laktasyonun 3. aymdadir.
Ancak bu ¢alisma 6rneklemini olusturan bebeklerin beslenme siirelerinin daha uzun
beslenme araliklarinin daha agik oldugu goze ¢arpmaktadir; ortalama emzirme siiresi
26,0 =+ 13,0 dk/6giin, ortalama emzirme siklig1 6,4 + 1,3 kez/giin (Tablo 4.20).
Emzirme siiresini ve sikligini1 etkileyen bir¢cok genetik ve cevresel etmen vardir,
emzirme siiresindeki farklilagma anne siitiiniin besin 6gesi dagilimindan ya da bebegin
yasina gore biiylime ve gelisme paterninden kaynaklanabilir. Dolayisiyla 6rneklemler
arasindaki farki tek bir etmene baglamak miimkiin olmayacaktir ancak genel olarak

beslenme siiresinin uzamasi beslenme sikliginin azalmasi ile iligkilidir dolayisiyla
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verinin tutarli oldugu sdylenebilir. Diger yandan emzirme siirelerinin annelerin

beyanina dayal1 olarak kaydedilmesi de bu farkin nedenlerinden biri olabilir.

Anne siitliniin en temel Ozelliklerinden bir tanesi bebegin gereksinimlerine
0zgii evrilebilen kompleks ve dinamik bir yapida olmasidir. Her annenin siitii kendi
bebeginin gereksinmelerini karsilayacak sekilde evrilir; dogumdan sonraki ilk 5 glinde
salgilanan ve kolostrum ad1 verilen siit bebegin ekstrauterin yasam ile ilk karsilastigi
andaki gereksinimlerini karsilayan ve bebegi ekstrauterin yasama hazirlayan bir
bilesime sahiptir. Ayrica dogum sonrasi anne teni ile temasin saglanmasi da bebek
sagligr ve yasam adaptasyonu agisindan biiyiikk 6nem tagir. Bu nedenle dogumun
ardindan bebegin 6zellikle ilk 1 saat igerisinde emzirilmesi ve bu sekilde yeni ortamina
adaptasyonunun saglanmasinda en temel adimin atilmis olmasi Onerilmektedir.
Dogumdan sonraki ilk bir saat icerisinde emzirilmeyen bebeklerde neonatal mortalite
oraninin 2 kat artmis oldugu gosterilmistir (416). Yapilan baska bir ¢aligmada ise
dogumu takip eden ilk bir saat icerisinde emzirilmeyen bebeklerin yagsamin ilk 6 aylik
déneminde morbidite riskinin arttigi belirlenmistir (417). Bu ¢alismada bireylerin
%56,8’inin dogum sonrasi ilk bir saat igerisinde emzirmeye basladig1 gosterilmistir
(Tablo 4.20). NEOVITA c¢alisma grubunun 99938 bebegi dahil ederek olusturduklari
havuzdan elde edilen verilerde annelerin dogumdan sonraki ilk bir saat igerisinde
emzirmeye baslama orant %57,2 olarak bildirilmistir. Bu ¢alisma 6rnekleminde de
sonuclar benzerdir ancak NEOVITA grubunun calismasindan farkli olarak bu
caligmaya katilan tiim anneler dogumu takip eden ilk 24 saat icerisinde bebeklerini
emzirirken NEOVITA calismasinda bebeklerin %4,6’sinda ilk 24 saat igerisinde
emzirme saglanamamistir. Dogumdan sonraki siirecte emzirmeyi etkileyen birgok
etmen vardir, bunlar arasinda sezaryen dogum ve dogum sirasinda kullanilan analjezik
ve anestezik tiirevi ilaglardir. Sezaryen dogumun ve dogum sirasinda ilag¢ kullaniminin

dogumdan hemen sonraki emzirme siiresini uzattigi bildirilmistir (418, 419).
5.4.3. Bebeklerde Genel Saghk Durumu

Bu calisgmada bebeklerin genel saglik ozellikleri gecmis takiplerinden
kaydedilmis ve degerlendirilmistir. Calismaya tiim bireylerin bebekleri genel olarak
saglikli biiylime ve gelisme paterni sergilemektedir. Higbir bebekte genetik ya da

metabolik bir hastalik yoktur. Bu ¢alismada 6zellikle anne siitii osteopontin diizeyi ile
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iligkisi tartisildigindan bebeklerin yasamlarinin ilk 3 aylik donemlerinde hangi siklikta
ve hangi nedenle hastaneye bagvurduklari sorulmustur. Annelerin tamami bagvuru
nedeni olarak ates bulgusu belirttiklerinden bu boliimde bebeklerin ates sikayeti
nedeniyle yasamlarinin ilk 3 aylik donemlerinde hastaneye bagvurma sayilari
raporlanmistir. Bebeklerin %38,8’1 yasamlarinin ilk 3 ayinda hastaneye kontrolleri
disinda bagvurmazken % 38,8’1 bir kez, %12,9’u iki kez, %7,1°1 li¢ kez ve % 2,4’
dort kez ates sikayeti ile hastaneye basvurmustur. Ortalama hastaneye bagvuru sayisi
1,0 £ 1,1 olarak belirlenmistir (Tablo 4.21). Van Stuijvenberg ve ekibinin (420) term
dogan 830 infantta prebiyotik kullanim1 ve febril olma durumuna etkisini arastirmak
amaciyla planladig1 bagka bir calismada sadece anne siitii alan kontrol grubunun ates
sikligi ortalama 1,24 (0,51 — 3,45) olarak bildirilmistir (420). Bu ¢alismanin bulgulari
da tek basina anne siitii ile beslenen bebeklerde bildirilen Van Stuijvenber ve ekinin

sonuglari ile uyumludur.

5.5. Anne Siitiindeki Osteopontin Diizeyi ve Bu Diizeyin Maternal

Etmenler ile Tliskilendirilmesi

Anne siitiinlin biyoaktif bilesenleri uzun yillardir tartisilsa da osteopontin
giiniimiize kadar perdenin gerisinde kalmis, dolayisiyla anne ve bebek sagligi ile
iliskisi halen tam olarak aydinlatilamamistir. Anne siitiinde osteopontin ilk kez Senger
ve ekibi (421) tarafindan 1989 yilinda tanimlanmig ardindan Sorensen ve ekibi (422)
1993 yilinda inek siitiinde osteopontin varligini géstermistir. Bu ¢aligmalarin ardindan
2004 yilinda Nagatomo ve ekibi postpartum 3-7. giinlerde anne siitii osteopontin
diizeyini 1493,4 mg/L ve postpartum birinci ayda 896,3 mg/L olarak bildirmistir (22).
Ancak bu degerler anne siitii proteininin yaklasik %10 unun osteopontinden olugmasi
anlamina gelmektedir. Schack ve ekibi 2009 yilinda bu anne siitii proteininin
%10’unun osteopontinden olusuyor olmasini sorgulamis ve yeni bir g¢alisma
planlamistir. Boylece anne siitiindeki osteopontin diizeyi ilk caligmadan tam 20 yil
sonra Schack ve ekibi (12) tarafindan 138 mg/L olarak bildirilmis ve ¢alismadan elde
edilen osteopontin diizeylerinin anne siitii proteininin %1-3’ii kadar oldugu (yaklasik
100 — 300 mg/L) ifade edilmistir. Bruun ve ekibinin (423) 2018 yilinda farkli
iilkelerden 629 anneden alinan 829 siit 6reginde anne siitii osteopontin diizeyi medyan

degeri 157,0 mg/L olarak bildirilmistir. Bu ¢calismada da ge¢mis ¢alismalarla uyumlu
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olarak anne siitii osteopontin diizeyi ortalama 137,1 + 56,8 mg/L olarak tespit
edilmistir (Tablo 4.22). Bu degerin 6zellikle Schack ve ekibinin bildirdigi anne siitii
osteopontin diizeyi ile olduk¢a yakin oldugu dikkat ¢cekmektedir.

Giiniimiizde anne siitii osteopontininin islevleri ile ilgili yapilan ¢aligma sayisi
olduk¢a smirlidir ve bildigimiz kadariyla bu ¢alisma anne siitiindeki osteopontin
diizeyini ve maternal etmenleri iligskilendiren ilk ¢alismadir. Calismamizda anne siitii
osteopontin diizeyi maternal yas, ilk gebelik yasi, toplam gebelik sayis1 ve yasayan
cocuk sayisi ile iligkili bulunmamistir (Tablo 4.23). Diger yandan normal servikal
vajinal yol ile dogum yapan annelerin siitlerindeki osteopontin diizeyi (160,6 + 48,8
mg/L) sezaryen dogum yapan annelerin siitlerindeki osteopontin diizeyinden (99,9 +
48,5) anlamhi olc¢iide yiiksek bulunmustur (Tablo 4.23). Literatiirde anne siitii
osteopontin diizeyi ile dogum seklini iliskilendiren herhangi bir calismaya
rastlanmamistir. Ancak yapilan farkli g¢aligmalarda dogum seklinin anne siitii
kompozisyonunu etkileyebilecegi bildirilmistir. Dizdar ve ekibinin (424) dogum
seklinin anne siitli makro besin dgeleri lizerine etkilerini aragtirmak tizere planladiklar
calismada normal servikal vajinal yol ile dogum yapan annelerin kolostrumunda
protein igeriginin daha yiikksek oldugu bildirilmistir. Hahn ve ekibinin (425)
laktasyonun ilk 3 ayinda bulunan annelerden alinan siit 6rneklerinin makro besin 6gesi
kompozisyonunu etkileyen etmenleri arastirmak {izere planladiklari ¢aligmalarinda
ise; sezaryen dogum yapan annelerin siitlerinde yag i¢eriginin, normal servikal vajinal
yol ile dogum yapan annelerin siitlerinde ise karbonhidrat iceriginin anlamli 6l¢iide
yiiksek oldugu belirlenmistir. Affolter ve ekibinin (425) laktasyon siiresince anne siitii
protein kompoziyonu degisimi ve bu degisimi etkileyen etmenleri arastirmak amaciyla
planladiklar1 ¢aligmalarinda ise sezaryen dogumun anne siitii immiin faktorleri ile
iligkili olabilecegi ifade edilmistir. Tim bu ¢alismalar dogum yolunun anne siitii
kompozisyonunu simirli da olsa etkileyebilecegine isaret etmektedir. Bu ¢alismadan
elde edilen sonuglar anne siitii osteopontin diizeyi ile dogum yolunun iliskili oldugu
yoniindedir ancak annelerden alinan siit 6rneginin laktasyonun 3. ayinda olmasi birgok
farkli etmenin de goz Oniinde bulundurulmasini gerektirmektedir. Dolayisiyla bu
calismadan elde edilen veriler dogrudan dogum yolu ve osteopontin diizeyi iligkisi
cikarimim1 yapmak icin yeterli degildir. Elde edilen veriler gergegi yansitiyor

olabilecegi gibi bir¢ok farkli etmenin bir araya gelmesi ile olusan rastlantisal bir bulgu
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da olabilir. Bu durumun aydinlatilabilmesi i¢in belki de daha genis ve homojen bir
orneklem belirlenerek kolostrum ile baglayan takipli 6rneklerin diizenli analizi bu

konu ile ilgili daha detayl bilgi edinmemizi saglayabilir.

Annenin gebelik 6ncesi, gebelik donemi ve laktasyon donemlerinde vitamin —
mineral destegi kullanim durumlari ile anne siitii osteopontin diizeyi arasindaki iligki
incelendiginde; gebelik Oncesi ve siiresince vitamin — mineral destegi kullanim ile
anne ile herhangi bir iligki belirlenmezken, laktasyon doneminde vitamin — mineral
destegi kullanan annelerin siitlerinde osteopontin diizeyinin anlamli derecede yiiksek
oldugu gozlenmistir (Tablo 4.24). Bu bulgu detaylandirilarak laktasyon doneminde
kullanilan vitamin — mineral tlirline gore anne siitii osteopontini incelendiginde ise
demir, folik asit ve Bi» vitaminlerinin kullanimi ile anne siitii osteopontin diizeyi
arasinda herhangi bir iliski belirlenmemistir. Laktasyon doneminde D vitamini destegi
kullanan annelerde (207,4 + 40,2 mg/L) ise kullanmayan annelere gore (128,7 = 52,7
mg/L) anne siitii osteopontin diizeylerinin anlamli olarak arttigi saptanmistir (p<0,05,
Tablo 4.24) . Bildigimiz kadariyla literatiirde maternal D vitamini kullanimi ile anne
stitii osteopontinini iligkilendiren bagka bir ¢calisma yoktur. Dolayisiyla yapilan tek bir
calisma ile kontrol edilemeyen ve anne siitii osteopontin diizeyini etkilemesi olasi
bir¢ok farkli etmen de g6z 6niinde bulunduruldugunda dogrudan anne siitii osteopontin
diizeyi ile D vitamini alimi iliskilidir ¢ikarimi yapmak en dogru yaklasim olmayabilir.
Elde edilen sonuglarin rastlantisal olma ihtimali de g6z 6nilinde bulundurulmalidir.
Ancak yine de maternal D vitamini destegi kullaniminin anne siitii D vitamini diizeyini
arttirdi@r bilinmektedir (426-428), dolayisiyla maternal D vitamini alimi bir noktada
anne siiti kompozisyonunu etkileyebilmektedir. Ayn1 zamanda plazma ve doku
osteopontini ile D vitamini ve D vitamini reseptorleri arasinda immiin etkilesim ve
sinerjik iglevlere isaret eden galismalar da bulunmaktadir (429-431). Tipki D vitamini
gibi kalsiyum ve kemik homeostazi ile dogal ve kazanilmis bagisiklik sisteminin
diizenlenmesinde de 6nemli rolii olan osteopontinin anne siitiinde D vitamini diizeyine
paralel yiiksek bulunmasi rastlantisal bir bulgudan ziyade birbirleri ile kompleks

iligkileri olan iki molekiiliin etkilesiminin bir sonucu olabilir.

Annenin gebelik 6ncesi, gebelik donemi ve laktasyon donemlerinde bitkisel

destek kullanim durumlari ile anne siitii osteopontin diizeyi arasinda herhangi bir iliski
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bulunmamaistir (Tablo 4.25). Literatiirde bu iligkiyi arastiran bagka bir ¢alismaya da

rastlanmamuistir.

Bu ¢alismada annelerin gebelik ve laktasyon donemlerindeki ila¢ kullanimlari
da sorgulanmis ve anne slitii osteopontin diizeyleri ile ilgkisi incelenmistir. Buna gore
gebelik donemindeki ilag¢ kullaniminin anne siitii osteopontin diizeyi ile herhangi bir
ilsiki gozlenmezken, laktasyon doneminde ila¢ kullanan annelerin siitlerindeki
osteopontin diizeylerinin ila¢ kullanmayanlara gore anlamli Slgiide diisiikk oldugu
belirlenmigtir (Tablo 4.25). Bu iliski kullanilan ilag¢ tiirii detaylandirilarak
incelendiginde ise laktasyon doneminde nonsteroid antiinflamatuvar ilaglar ve proton
pompa inhibitorleri kullaniminin anne siitii osteopontin diizeyleri ile iligkili olmadig1
gbzlenmis, diger yandan laktasyon doneminde antibiyotik kullanan annelerin
stitlerindeki osteopontin diizeyleri antibiyotik kullanmayan annelere oranla anlamli
Olciide diistik bulunmustur (p<0,05). Anne siitiindeki osteopontinin yapisal olarak
plazma ve doku osteopontininden farkli oldugu bilinmektedir (13, 24, 26, 30). Plazma
ve doku osteopontininin enfeksiyon ve inflamasyon ile kompleks bir iliskisi oldugu
bilinirken (56, 116) anne siitii osteopontin diizeyinin enfeksiyon ve inflamasyon
durumundan etkilenip etkilenmedigi ile ilgili literatiirde herhangi bir calismaya
rastlanmamistir. Anne siitii osteopontininin basta bebekte immiin sistem gelisimi
olmak {izere birgok kritik gelisim siirecinde rolii oldugu diistintilmektedir (16). Bebek
formulalarina osteopontin eklenmesinin bebeklerde proinflamatuvar sitokinleri
azalttig1 (30), dolagimdaki T hiicre sayisint arttirdigr (247) gézlenmistir. Gliniimiizde
kullanilan antibiyotiklerin bir¢ogunun anne ve bebek sagligi {izerindeki etkileri
netlesmemistir (432). Ayrica bebeklerin yetiskinlerden daha diisiik ilag klirensine
sahip olmasi da riski arttirmaktadir (433). Tiim antibiyotikler az ya da ¢ok oranda siite
gegmektedir, dolayisiyla laktasyon doneminde endikasyon dis1 antibiyotik
kullanimindan kag¢inilmasi onerilmektedir (432, 434, 435). Daha genis 6rneklemlerle
yapilan anne siitii osteopontin diizeyi ve antibiyotik kullaniminin sorgulandig:
calismalara ihtiyag duyulmakla beraber bizim ¢alismamizda anne siitii osteopontin
diizeyinin antibiyotik kullanan annelerde diisiik ¢ikmasi laktasyon donemindeki
annenin endikasyon disinda antibiyotik kullanimindan kag¢inilmasi goriisiinii

desteklemektedir.
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Bu ¢alismada ayn1 zamanda anne siitli osteopontin diizeyinin gebelik dncesi,
gebelik stiresi ve laktasyon donemindeki sigara kullanimindan etkilendigi de
gosterilmistir. Elde edilen sonuglarda her {ic donemde de sigara kullanan annelerin
siitlerindeki osteopontin diizeylerinin kullanmayan annelerden anlamli 6lgiide daha
diisiik oldugu belirlenmistir (p<0,05). Ancak bu veri yorumlanirken her {i¢ donemde
de sigara kullanimi olan annelerin ayn1 anneler oldugu yalnizca gebelik ve laktasyon
doneminde bazi annelerin sigara kullanimindan kaginmalar1 nedeniyle sigara kullanim
oraninin diismiis gibi goriindiigii g6z 6niinde bulundurulmalidir. Dolayistyla bu veri
ile sigara kullanimi anne siitli osteopontin diizeyi ile iligkilendirilirken sigara kullanim
donemine 6zgii yorum yapmak dogru olmayacaktir. Yapilan calismalarda sigara
kullanan annelerin siitlerinde C vitamini diizeyinin azaldigi (436) ve anne siitii yag
kompozisyonunun farklilastigi ve toplam yag miktarinin azaldigi (437) gosterilmistir.
Mitnerowicz ve ekibi (438) sigara kullaniminin albiimin ve laktoferrin diizeylerini
etkilemedigi ancak anne siitii voliimiinii azalttig1 gostermistir. Bachour ve ekibinin
(439) yapmis oldugu baska bir ¢aligmada sigara kullaniminin anne siitiindeki albiimin,
IgA, laktoferrin ve kazein diizeylerini etkilemedigi bildirilmistir. Ancak Bachour ve
ekibi diger caligsmalardan farkli olarak anne siitii protein diizeyinin sigara kullanimai ile
anlamli 6l¢iide azaldigini gostermistir (439). Dolayisiyla maternal sigara kullaniminin
anne siiti kompozisyonunu etkileyebileceg§i ve 0Ozellikle protein miktarin
azaltabilecegi bu calismadan elde edilen sigara kullanimi ve anne siitii osteopontin
diizeyi iligkisinin daha detayli aragtirllmaya deger bir veri oldugu kanisim

giiclendirmektedir.

Maternal antropometri ile anne siitii osteopontin diizeyleri aragindaki iligki
incelendiginde; bu galismada bireylerin gebelik oncesi donemdeki BKi’leri ile anne
slitli osteopontin icerikleri arasinda herhangi bir iligski belirlenmemistir (Tablo 4.27).
Literatiirde de dogrudan anne siitii osteopontin diizeyi ile gebelik dncesindeki BK1i’yi
iliskilendiren herhangi bir ¢alismaya rastlanmamistir. Ancak Saha ve ekibi (440)
gebelik 6ncesi BKI 20 kg/m?’nin altinda ve iizerinde olan bireylerden alinan anne siitii
orneklerinde laktoferrin ve lizozim diizeylerinin benzer oldugunu bildirmislerdir.
Yapilan baska bir ¢alismada ise gebelik oncesi BKI’nin anne siitii IgA diizeylerini
etkilemedigi gosterilmistir (439). Dolayisiyla osteopontinin de gebelik 6ncesi BKi ile

ilskisinin olmamasiin beklenmeyen bir bulgu olmadig1 sdylenebilir.
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Gebelikte viicut agirligi kazanimi ve laktasyon dénemindeki BKI anne siitii
osteopontin diizeyi ile iligkili bulunmustur. Gebelik doneminde asir1 agirlik kazanan
annelerin siitlerindeki osteopontin diizeyi yeterli ya da az agirlik kazanan annelerin
siitlerindeki osteopontin diizeyine gore anlamli 6lgiide diisiiktiir. Diger yandan yetersiz
agirlik kazanimia sahip anneler ve saglikli aralikta agirlik kazanan annelerin siit
osteopontin diizeyleri benzerdir (Tablo 4.27). Laktasyon dénemindeki BK1 diizeyleri
ve anne siitii osteopontini iliskisine bakildiginda da benzer tablo ile karsilagilmaktadir.
Laktasyon dénemindeki BKI degerleri normal ya da hafif sisman olan annelerin anne
siitlerindeki osteopontin diizeyleri benzer bulunurken, BKI diizeyi sisman smifinda
olan annelerin siit osteopontin diizeylerinin diger iki gruba gore anlamli Slgiide
azaldig1 dikkat cekmektedir. Literatiirde anne siitli osteopontin diizeyi ile maternal
BKi ve gebelik dénemindeki agirhik kazanimini dogrudan arastiran bir ¢aligmaya
rastlanmamistir. Bu nedenle anne siitii kompozisyonu ile gebelikte agirlik kazanimi ve
laktasyon doénemindeki BKI diizeylerini iliskilendiren ¢alismalar incelenmis ancak
tutarli bir sonuca ulasilamamustir. Yangz ve ekibinin (441) anne siitii laktoferrin
diizeyini etkileyen etmenleri arastirmak {izere planlamis olduklar1 calismada; annenin
BKI diizeyi ile anne siitii laktoferrin miktarmin iligkili olmadig: bildirilmistir. Nayak
ve ekibi (442) anne BKI’si ve anne siitii kompozisyonunu iliskili bulmamistir.
Kugananthan ve ekibi (443) maternal yag dokusundaki artigin anne siitii hormonlari
ile birlikte anne siitii protein miktarmni da arttirdigini géstermistir. Whitaker ve ekibi
ise (444) asin1 gestasyonel agirlik kazaniminin anne siitiinde inflamatuvar markerlari
arttirdigin1  bildirmistir. Sonu¢ olarak gestasyonel agirlik kazanimi ve maternal
BKI’nin anne siitii makro ve mikrobesin dgeleri ile kabul gdrmiis bir etkilesimi yoktur.
Genel olarak maternal BKi’nin anne siitii hormonlar1 ile ilskili oldugu yoniinde
calismalar mevcuttur (443). Dolayisiyla bu c¢alismada bulunan maternal obezite ve
asir1 gestasyonel agirlik kazanimai ile anne siitii osteopontin miktarindaki diisiis iligkisi
osteopontin, obezite ve inflamasyon kompleks iliskisinin bir yansimasi olabilecegi
gibi rastlantisal da olabilir. Bu nedenle regresyon analizi ile daha ileri istatistiksel
inceleme vyapilarak tanimlanan iligkinin giicii ve yoni daha iyi anlasilmaya
calisilmistir. Maternal BKI ve gebelikteki agirlik kazanimimin anne siitii osteopontini
lizerine etkisini aragtirmak iizere maternal BKI ve gestasyonel agirlik kazanimi

verilerinin hem ayr1 ayr1 hem de birlikte kullanilmasi ile kurulan regresyon
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modellemeleri belirlenen iligkilerin rastlantisal olmadigina isaret etmektedir. Tek
basina maternal BK1 ile kurulan modelin anne siitii osteopontinini tahmin giicii %19,5,
tek basina gebelikte agirlik kazanimi ile kurulan modelin anne siitii osteopontinini
tahmin giicli %10, 1, her iki bilesen de dahil edilerek kurulan modelin tahmin giicii ise
%25,5’tir. (Tablo 4.32). Her lic model de istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05).
Dolayistyla bu calismanin verileri anne siitii osteopontin diizeyinin maternal BKi’den

ve gebelikteki agirlik kazanimindan etkilendigine isaret etmektedir.

Diisiik ya da orta diizeyde maternal beslenme ¢esitliligi genel olarak anne siitii
kompozisyonunda ya da hacminde major degisime neden olmaz (445-447). Ancak
yine de yapilan ¢aligmalarda maternal enerji aliminin anne siitii hacmini, maternal yag
aliminin miktardan bagimsiz olarak anne siitli yag kompozisyonunu, bazi vitamin ve
minerallerin yetersizliklerinin de anne siitiindeki vitamin ve mineral diizeylerini
etkiledikleri gosterilmistir (3, 442). Dolayisiyla maternal beslenmedeki major
farkliliklarin anne siitii kompozisyonunu smirlt da olsa etkileyebildigi giinlimiizde
kabul gormektedir. Bu ¢alismada da maternal enerji, makro ve mikro besin dgeleri
aliminin anne siitii osteopontini diizeyi ile iligkisi incelenmistir. Literatiirde maternal
beslenmenin anne siitii osteopontin diizeyi ile iliskisini arastran herhangi bir caligmaya
rastlanmamuistir. Yapilan sinirhi sayida birkag¢ calismada malnutrisyonu olan annelerin
anne siitlerindeki IgA, IgG ve lizozim diizeylerinin beslenme durumu iyi olan annelere
kiyasla anlamli 6l¢iide azaldig: bildirilmistir (448, 449). Ancak maternal beslenmenin
anne siitlinlin immiinolojik o©zellikleri iizerindeki etkisi gilinlimiizde tam olarak
aydinlatilabilmis degildir. Bu ¢alismadan elde edilen veriler dogrultusunda anne siitii
osteopontin diizeyinin maternal enerji, bitkisel protein, toplam yag, coklu doymamais
yag asitleri, karbonhidrat, ¢oziiniir posa, E vitamini ve magnezyum alimlari ile iligkili
oldugu belirlenmistir. Ancak belirlenen iligkilerin giicleri diislik ve orta diizeydedir
(Tablo 4.29). Bu nedenle bu iligkilerin regresyon modellemesi ile ileri analizi
yapilmistir (Tablo 4.33). En giiclii iliski enerji alimi ile oldugundan modele ilk olarak
tek bagina enerji alim1 eklenmis ve daha dncesinde maternal BKi ve gebelikte agirlik
kazanimi verilerinin iliskisi tanimlandigindan model maternal BK1 ve gebelikte agirlik
kazanimina gore diizeltilmistir. Kurulan modele gore maternal enerji alim1 anne siitii
osteopontin diizeyi ile anlamlh Ol¢lide ilskilidir ve modelin tahmin giicii %12,8

kadardir (p<0,05, Tablo 4.33). Dolayisiyla maternal enerji aliminin anne siitii
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osteopontin diizeyi ile iliskili olmasi rastlantisal gibi goriinmemektedir. Ancak
maternal enerji aliminin genel olarak anne siitii kompozisyonu iizerine major etkisi
olmadig1, 6zellikler ¢ok diisiik enerji alimlarinda hatta kronik malnutrisyonda dahi
anne sitiindeki protein miktarmin degismedigi dusiiniilmektedir (365-367). Bu
nedenle belki de bu bulgu yiiksek maternal BK{ ‘ye sahip annelerin daha yiiksek enerji
alimina sahip olmasinin bir yansimasi olabilir. Makro ve mikro besin 6geleri alimi ile
anne sltli osteopontin iligkisini incelemek {izere olusturulan diger regresyon
modellemesinde ise verinin maternal BKi ve enerji alimma gore diizeltilmesinin
ardindan herhangi bir besin 6gesi alimi ile anne siitii osteopontin diizeyi arasinda iliski
belirlenmemistir (Tablo 4.33). Maternal beslenmeye paralel olarak diyet inflamatuvar
indeksi ve diyetle alinan toplam antioksidan diizeyi ile anne siitii osteopontin miktari
arasinda da iliski bulunamamigtir (Tablo 4.31). Literatiirde de dogrudan bu iliskiyi
arastiran herhangi bir ¢alismaya rastlanmamuistir. Elde ettigimiz veriler dogrultusunda
maternal beslenmenin anne siitii osteopontin diizeyi ile genel olarak iliskili
bulunmadigr géz Oniinde tutuldugunda inflamatuvar indeks skoru ve antioksidan

diizeyinin de osteopontin diizeyi ile iliskili bulunmamasi beklenen bir bulgudur.

5.6. Anne Siitiindeki Osteopontin Diizeyi ve Bu Diizeyin Bebek Biiyiime ve

Saghg ile Iliskilendirilmesi

Anne siitli osteopontini bebeklerde saglikli biiyiime ve gelisme paterni ile
iligkilidir. Donovan ve ekibinin (21) rhesus maymunlari ile yaptiklart ¢aligmada
osteopontin eklenmis formula ile beslenen rhesus maymunlarinin anne siitii ile
beslenen grup ile benzer biiylime paterni ve kemik mineral dansitesine sahip oldugu
gosterilmistir. Sonrasinda Lonnerdal ve ekibi (24) de benzer bulgular1 240 yenidogan
ile yaptiklar1 ¢alismada bildirmistir. Bu ¢alismanin sonuglar1 da var olan literatiir ile
uyumludur. Genel olarak anne siitii osteopontin diizeyi yiiksek olan annelerin
bebeklerinin dogum, birinci ay ve liclincii ay viicut agirligl ve boy ortalamalarinin daha
yiiksek oldugu belirlenmistir (Tablo 4.34). Bildigimiz kadariyla bu ¢alisma Lonnerdal
ve ekibinin ¢alismasinin ardindan bu iligkiyi arastiran ilk ¢alismadir ve burada farkli
olarak formula kullanan bebekler degil anne siitii alan bebeklerin biiyiimesi
karsilastirlmistir. Ustelik elde edilen sonuglar dogrultusunda anne siitii osteopontin

diizeyi normal ya da yiiksek olarak siniflandirilan annelerin bebeklerinin dogumda,
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birinci ya da tiglincii aydaki viicut agirhigi ve boy oOlglimleri arasinda anlamli fark
bulunmamistir. Yalnizca anne siitii osteopontini diisiik olarak siniflandirilan annelerin
bebeklerine ait viicut agirligi ve boy olgiimleri dogum, birinci ay ya da li¢lincii ayda
diger iki grup ile kiyaslandiginda anlaml 6l¢iide diisiiktiir. Bu durum osteopontinin
biiyiime lizerine olan etkisinin anne siitiindeki diizeyinin yiiksek olmasindan ziyade

diisiik olmasiyla iliskili olduguna isaret etmektedir.

Anne siitii osteopontin diizeyinin giiniimiizde bebek saglig1 iizerindeki en temel
roliiniin immiin sistem gelisimi oldugu diistiniilmektedir (16). Yapilan ¢aligmalarda
osteopontin eklenmis formula ile beslenen bebeklerin standart formula ile beslenen
bebekler ile kiyaslandiginda dolasimdaki T hiicre sayilarinin arttig1 ve proinflamatuvar
sitokin diizeylerinin azaldigi gozlenmistir (247, 256). Plazma osteopontininin
mikrobiyal enfeksiyonlara yamitta da Onemli rolii oldugu bilinmektedir (450).
Osteopontin eksikligi olan farelerin Listeria monocytegenes, Plasmodium chabuad ve
Mycobacterium bous gibi patojen mikrrorganizmalara daha duyarli oldugu
belirlenmistir (72, 451, 452). Lonnerdal ve ekibinin 240 yenidogan ile yaptiklari
calismada osteopontin eklenen formula ile beslenen bebeklerde ates goriilme sikliginin
standart formula ile beslenen bebeklere oranla daha az oldugu gézlenmistir (24). Bu
calismada da benzer sekilde anne siitii osteopontin diizeyi yliksek olan bebeklerde
yasamin ilk ii¢ aylik doneminde hastaneye bagvurma sikliginin anlaml 6l¢iide daha
diisiik oldugu belirlenmistir (Tablo 4.35). Elde edilen veriler literatiir ile uyumludur

ve osteopontininin immiin sistem iligkili islevleri diislintildiigiinde sasirtict degildir.
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6. SONUC VE ONERILER
6.1. SONUCLAR

Aragtirmanin 6rneklemini laktasyon doneminin ti¢lincii ayinda olan ve halen aktif
olarak bebegini tek bagina anne siitii ile besleyen 85 birey olusturmustur.
Orneklemin yas ortalamasi 30,2 =+ 6,0 yildur.

Orneklemi olusturan tiim bireyler evlidir.

Arastirma drneklemini olusturan bireylerin %50,6’s1 lise ve {lizeri egitim diizeyine
sahiptir, %72,9’u herhangi bir iste ¢alismamaktadir.

Orneklemi olusturan bireylerin normal servikal vajinal yol ile dogum yapma orani
%61,2°dir.

Ik gebelik yas1 ortalama 23,7 + 5,2°dir.

Toplam gebelik sayisi ortancasi 2,0 (1,0 — 7,0)’dir. Orneklemi olusturan bireylerin
%64,7’sinin toplam gebelik sayis1 en fazla 2,2’dir.

Yasayan ¢ocuk sayis1 ortanca 2,0 (1,0 — 4,0)’dir. Orneklemi olusturan bireylerin
%38,8’inin yasayan ¢ocuk sayis1 1°dir.

Gebelik oOncesinde vitamin-mineral destegi kullanim orami %41,2, kullanilan
vitamin — mineral destekleri folik asit (%41,2) ve multivitamin — mineral
(%9,4) tiir.

Gebelikte vitamin — mineral kullanim orani1 %50,6, kullanilan vitamin — mineral
destekleri; demir (%16,5), folik asit (%43,5), D vitamini (%1,2), B1> vitamini
(%9,4), omega-3 (%5,9), multivitamin — mineral (%11,8)’dir.

Laktasyon doneminde vitamin-mineral destegi kullanim orani %28,2, kullanilan
vitamin-mineral destekleri; demir (%9,4), folik asit (%7,1), D vitamini (%10,6),
B12 vitamini (%3,5) olarak belirlenmistir.

Gebelikte bitkisel destek kullanim oranm1 %224, kullanilan bitkisel destek, thlamur
(%22,4), kullanim nedenleri GIS sorunlarini (%15,3) ve stresi (%1 1,8) azaltmaktir.
Laktasyon doneminde bitkisel destek kullanim orani %42,4, kullanilan bitkisel
destekler; thlamur (%20,0), rezene (%35,9), anne c¢ay1 (%21,2), kullanim nedenleri
stresi azaltmak (%35,9), anne siitiinii arttirmak (%21,2) ve bebekte gaz sorununu

azaltmak (%27,1) olarak saptanmustir.
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Gebelikte ilag kullanom oram1  %44,7, kullanilan ilaglar, nonsteroid
antiinflamatuvar ilaglar (%16,5), antibiyotikler (%32,9), proton pompa
inhibitorleri (%14,1)’dir. Kullanim nedenleri nonsteroid antiinflamatuvar ilaglar
icin bas agrist (%15,3) ve myalji (%9,4), antibiyotikler i¢in solunum yolu
enfeksiyonlar1 (%22,4), ve idrar yolu enfeksiyonlari (%23,5), proton pompa
inhibitorleri i¢in dispepsi (%14,1)’dir.

Laktasyonda ila¢ kullannom oram1 %#48,2, kullanilan ilaglar, nonsteroid
antiinflamatuvar ilaglar (%23,5), antibiyotikler (%22,4), proton pompa
inhibitorleri (%20,0)’dir. Kullanim nedenleri nonsteroid antiinflamatuvar ilaglar
icin bas agrist (%20,0) ve myalji (%16,5), antibiyotikler i¢in solunum yolu
enfeksiyonlart (%5,9), idrar yolu enfeksiyonlar1 (%14,1), mastit (%16,5), proton
pompa inhibitdrleri igin dispepsi (%20,0) olarak bildirilmistir.

Gebelik oncesi sigara kullanim oram1 %40,0, gebelik doneminde %16,5 ve

laktasyon doneminde ise %15,3 olarak belirlenmistir..

. Orneklemi olusturan bireylerin boy uzunluklari ortalama 162,5 = 5,9 cm, gebelige

baslangigtaki viicut agirliklart ortalama 62,2 + 8,5 kg, gebelik sonundaki viicut
agirliklar1 ortalama 76,5 + 9,2 kg ve laktasyondonemindeki viicut agirliklari
ortalama 67,9 + 9,6 kg’dur.

Gebelige baslangic BKI ortalamas1 23,6 + 3,3 kg/m? gebelik sonundaki BKI
ortalamas1 29,0 =+ 3,7 kg/mz, laktasyon dénemi BKI ortalamasi 25,8 + 3.8
kg/m?’dir.

Orneklemi olusturan bireylerin gebelik dncesinde %5,9’u BKI siniflamasina gore
zayiftir, laktasyon déneminde BKI smiflamasma gore zayif olan birey
bulunmamustir. Bireyler BKI siniflamalarina gore sirasiyla gebelik 6ncesinde ve
laktasyon doneminde %60 ve %45,9 normal, %24,7 ve %36,5 hafif sisman, %9,4
ve 517,6 sisman olarak siiflandirilmistir. Gebelik Oncesi ve laktasyon
donemlerinde bireylerin BKI siniflarina dagilimi arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur (p<0,001).

Gebelikte viicut agirligi kazanimi BK1 siniflamasina gére zayif bireylerde ortalama
13,0 £ 4,6 kg, normal bireylerde 14,2 + 4,6 kg, hafif sisman bireylerde 15,2 + 4,7
kg ve hafif sisman bireylerde 11,3 + 3,9 kg’dur.
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Gebelikte viicut agirligr kazanimi BKI smiflamasina gére zayif bireylerin %601
gebelikte yetersiz agirlik kazanmistir. Normal BKI degerine sahip bireylerin
%33.3’1i gebelikte yetersiz agirlik kazanirken, %41,2’si asir1 agirlik kazanmastir.
Hafif sisman ve sisman bireylerde gebelikte yetersiz agirhik kazanimi
gozlenmemistir. Hafif sigman ve sigman bireylerde sirasiyla gebelikte asir1 agirlik
kazanimi oran1 %71,4 ve %62,5’tir. BKI siniflamasina gére gebelikte yeterli viicut
agirhigi kazanma durumu istatistiksel olarak anlamli Olglide farklilasmaktadir
(p<0,05).

Orneklemin ortalama enerji alim1 2951,0 + 541,4 kkal/giin’diir. Bireylerin %71,8’i
enerji gereksinmesini kargilamistir ve enerji gereksinmesinin ortalama kargilanma
orant %115,0 £ 21,1 olarak hesaplanmistir.

Orneklemin ortalama toplam protein alim1 98,1 + 20,4 g/giin, bitkisel protein alimi
45,4 + 10,0 g/giin’diir. Enerjinin proteinden gelen orani ortalama %13,7 + 2,2’dir.
Bireylerin %80’ protein gereksinmesini karsilamistir, protein gereksinmesinin
ortalama karsilanma oran1 %120,4 + 25,1 olarak hesaplanmistir.

Orneklemin ortalama toplam yag alimi 123,1 + 28,6 g/giin, doymus yag alimi 41,3
+ 12,2 g/giin, tekli doymamis yag asitleri alimi 49,4 + 13,8 g/giin, coklu doymamais
yag asitleri alim1 7,1 £ 2,4 g/gilin, omega-3 yag asitleri alim1 2,3 + 1,2 g/giin,
omega-6 yag asitleri alimi1 20,8 + 8,2 g/giin ve kolesterol alimi1 426,1 + 167,3
mg/giin’diir. Enerjinin yagdan gelen oranmi ortalama %37,2 + 5,2, doymus yagdan
gelen oran1 %12,5 + 2,6, tekli doymamis yag asitlerinden gelen orami 15,2 + 3.6,
coklu doymamis yag asitlerinden gelen oran1 7,1 + 2,4°djir.

Orneklemin ortalama karbonhidrat alimi 354,2 + 81,8 g/giin, enerjinin
karbonhidrattan gelen oran1 ortalama %49,1 + 5,9’dur.

Orneklemin toplam posa alimi ortalama 32,2 + 8,1 g/giin, ¢dziiniir posa alimi1 10,3
+ 3,0 g/giin ve ¢oziinmez posa alimi1 21,4 + 5,7 g/gilin ‘diir. Bireylerin %64,7’s1
posa gereksinmesini karsilamistir ve ortalama posa gereksinmesinin karsilanma
orant %111,2 + 27,9 olarak hesaplanmuigtir.

Ormneklemi olusturan bireylerin 6zellikle demir, ¢inko, folik asit, K vitamini,
tiamin, ve kalsiyum gereksinmelerinin karsilanma oranlar1 diisiiktiir. Bireylerin

%72,9’unun K vitamini, %71,8’inin demir, ¢inko, folik asit gereksinmelerini,
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%42,4’liniin tiamin, %41,2’sinin de kalsiyum gereksinmelerini karsilayamadiklar
belirlenmistir.

Orneklemi olusturan bireylerin %2,4’{iniin ekmek va tahil grubundan, %15,3iiniin
sebze ve meyve grubundan, %57,6’sin1n siit ve tirlinleri grubundan, %9,4’{iniin ise
et, yumurta, kurubaklagil ve yagl tohumlar grubundan tiiketiminin DSO’niin
laktasyon doneminde Onerdigi porsiyon miktarlarinin altinda tiikettikleri
belirlenmistir. Bireylerin %42,4’iiniin ekmek ve tahil grubu tiiketiminin 6nerilerin
tizerinde oldugu tespit edilmistir.

Omeklemi olusturan bireylerin diyet inflamatuvar indeks skoru -3,4 ve 3,1
arasinda degismektedir ve ortalama -1,2 + 1,3 olarak belirlenmistir.

Bebeklerin ortalama viicut agirliklart dogumda 3266,2 + 351,1 g, birinci ayda
44529 + 450,0 g, liglincii ayda 6297,9 = 499,5 g olarak belirlenmistir. Ortalama
boylar1 dogumda 49,7 £+ 1,9 cm, birinci ayda 54,5 £ 1,5 cm, {iglincii ayda 62,8 +
2,8 cm , ortalama bas ¢evresi Ol¢timleri dogumda 34,4 + 0,9 cm, birinci ayda 37,1
+ 1,1 cm, tgilincii ayda 41,0 + 1,1 cm olarak belirlenmistir.

Bebeklerin dogumda %7,1’inin, birinci ayda %3,5’inin {igiincii ayda %22.,4’iiniin
yasa gore viicut agirhig persentillerinin 3-15. persentiller arasinda, dogumda
%12,9’unun, birinci ayda %#4,7’sinin, tgiincii ayda %17,6’sinin yasa gore boy
persentillerinin 3-15.persentiller arasinda oldugu gézlenmistir.

Bebeklerin dogumda %35,9’unun, birinci ayda %8,2’sinin yasa gore viicut agirligi
persentillerinin 85-97. persentiller arasinda, dogumda %20,0’sinin, birinci ayda
%8,2’sinin, liclincli ayda %§8,2’sinin yasa gore boy persentillerinin 85-
97.persentiller arasinda oldugu belirlenmistir.

Orneklemde dogum agirhigi iigiincii persentilin altinda olan bir bebek disinda, yasa
gore agirlik, yasa gore boy ve yasa gore bas ¢evresi persentilleri 3. persentilin
altinda ve 97. persentilin iizerinde olan bebek yoktur.

Orneklemi olusturan bireylerin %17,6’s1 bebeklerini dogumu takip eden ilk 30 dk,
% 38,8’1 ise ilk 1 saat igerisinde bebeklerini emzirmislerdir. Ortalama emzirme
stiresi 26,0 = 13,0 (10,0-50,0) dk/6glin, ortalama emzirme siklig1 ise 6,4 + 1,3
(4,0-8,0) kez/giin olarak belirlenmistir.

Bebeklerin yasamlarinin ilk ii¢ ayinda ates sikayeti ile hastaneye bagvurma sayisi

ortalama 1,0 = 1,1’dir bebeklerin %38,8’1 yasamin ilk 3 aylik doneminde
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ateslenme sikayeti ile hi¢ hastaneye bagvurmamis, %38,8’1 1 kez, %12,9’u 2 kez,
%7,1°1 3 kez ve %2,4’1i 4 kez hastaneye bagvurmustur.

Orneklemi olusturan bireylerden alinan anne siitlerinin ortalama osteopontin
diizeyi 137,1 + 56,8 mg/L’dir.

Anne siitii osteopontin diizeyi normal servikal vajinal yol ile dogum yapmis
annelerde sezaryen dogum yapan annelere oranla daha ytiksektir (p<0,05).

Anne siitii osteopontin diizeyi maternal yas, ilk gebelik yas1, toplam gebelik sayisi
ve yasayan ¢ocuk sayisindan etkilenmemektedir (p>0,05).

Anne siitii ostepontin diizeyi gebelik 6ncesi ve gebelik donemi vitamin-mineral
destegi kullanimindan etkilenmezken laktasyon doneminde vitamin-mineral
destegi kullanan annelerde artmistir (p<0,05). Laktasyon doneminde vitamin-
mineral kullaniminda artan osteopontin diizeyinin yalnizca D vitamini kullanimi
ile iligkili oldugu gozlenmistir. Laktasyon doneminde D vitamini destegi alan
annelerin anne siitii osteopontin dilizeyi kullanmayanlardan anlamli Olgiide
yiiksektir (p<0,05).

Anne siitii ostepontin diizeyi gebelik ve laktasyon doneminde bitkisel destek
kullanimindan etkilenmemektedir (p>0,05).

Anne siitii  ostepontin diizeyi gebelik doneminde ilag kullanimindan
etkilenmezken laktasyon doneminde ila¢ kullanan annelerde azalmistir (p<0,05).
Laktasyon doneminde ila¢ kullaniminda azalan osteopontin diizeyinin yalnizca
antibiyotik kullanimi ile iligkili oldugu gozlenmistir. Laktasyon ddneminde
antibiyotik kullanan annelerin anne siitii osteopontin diizeyi kullanmayanlardan
anlamli 6l¢tide diisiik bulunmustur (p<0,05).

Hem gebelik 6ncesi, hem gebelik sonemi hem de laktasyon doneminde maternal
sigara kullanimi anne siitii osteopontin diizeyini azaltmistir (p<0,05).

Gebelik 6ncesi BKi’nin anne siitii osteopontin diizeyini etkilemedigi ancak
laktasyon doneminde hafif sisman ve normal bireylerin anne siitii osteopontin
diizeyleri benzerken, sisman bireylerin anne siitii osteopontin diizeylerinin anlaml
Olciide diistligli belirlenmistir (p<0,05).

Gebelikte Onerilenin iizerinde agirlik kazanan bireylerin anne siitii osteopontin
diizeyleri yetersiz ve Onerilen diizeyde agirlik kazanan bireylere gore anlamli

Olciide diisiik bulunmustur (p<0,05).
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Anne siitii osteopontin diizeyi ile maternal enerji alimi arasinda orta diizeyde
negatif iligki belirlenmistir (r=-0,406, p=0,000).

Anne siitli osteopontin diizeyi ile maternal bitkisel protein alimi1 arasinda diisiik
diizeyde negatif iliski belirlenmistir (r=-0,272, p=0,012). Anne siitii osteopontin
diizeyi ve toplam protein enerji alimi ile enerjinin proteinden gelen orani iliskili
bulunmamastir.

Anne siitii osteopontin diizeyi ile toplam maternal yag alimi arasinda diisiik negatif
anlamli iligki belirlenmistir (r=-0,255, p=0,019). Anne siitii osteopontin diizeyi ile
maternal ¢oklu doymamis yag asitleri alimi arasinda diisiik diizeyde negatif iligki
belirlenmistir (r=-0,268, p=0,013). Anne siitii osteopontin diizeyi ile maternal
omega-6 yag asidi alimi arasinda orta diizeyde negatif iligki belirlenmistir (r=-
0,301, p=0,005).Anne siitii osteopontin diizeyi ile enerjinin yagdan gelen orani,
doymus ve tekli doymamis yag asidi alimi, omega 3 yag asitleri alim1 ve kolesterol
alimi arasinda iliski bulunamamustir.

Anne siitli osteopontin diizeyi ile maternal karbonhidrat alimi arasinda orta
diizeyde negatif iliski (r=-0,338, p=0,002), siikroz alim1 arasinda diisiik negatif
anlaml iligki (r=0,262, p=0,015) belirlenmistir. Anne siitii osteopontin diizeyi ile
enerjinin karbonhidrattan gelen orani arasinda iliski bulunamamuistir.

Anne siitli osteopontin diizeyi ile maternal ¢oziinlir posa alimi arasinda orta
diizeyde negatif iliski belirlenmistir (r=0,292, p=0,007). Maternal toplam posa ve
¢ozlinmez posa almmi ile anne siitii osteopontin diizeyleriarasinda iliski
bulunmamastir.

Anne siitii osteopontin diizeyi ile maternal E vitamini (r=-0,273, p=0,011) ve
magnezyum (r=-0,245, p=0,024) alim1 arasinda diisiik negatif iligki belirlenmistir.
Vitaminlerden A, C, Be, B12, tiamin, riboflavin, niasin,minerallerden kalsiyum,
fosfor, demir, ¢inko, selenyum ve bakirin materna alimi ile anne siiti
otsopontininin iligkili olmasig1 gdsterilmistir.

Anne siitii osteopontin diizeyi ile maternal diyette toplam goriiniir yag (r=-0,293,
p=0,007), bitkisel s1v1 yag (r=0,287, p=0,008) ve tereyag1 (r=0,216, p=0,047) alim1
arasinda diisik negatif anlaml iligki belirlenmistir. Maternal siit, et, tahil ve
ekmek, sebze, meyve, yagli tohum, tseker grubu besinlerin alim miktalari ile anne

slitli osteopontini arasinda iliski belirlenmemistir (p>0,05).
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Cay ve kahve tiikketiminin anne siitii osteopontin diizeyi ile herhangi bir ilskisi
belirlenmemistir (p>0,05).

Diyet inflamatuvar indeks skoru ile anne siitii osteopontini diizeyleri arasinda iliski
belirlenmemistir (p>0,05).

Gebelikte agirlik kazanimi ve laktasyon dénemi maternal BKI dahil edilerek
kurulan resgresyon modelinde maternal BKI ve gebelikteki agirlik kazaniminin
anne siitli osteopontin diizeyi ile negatif iliskiye sahip oldugunu gostermistir
(srastyla f=-6,267, p=0,000 ve p=-3,048, p=0,012).

Maternal BKi ve gebelik dénemindeki agirlik kazammma gore diizeltilmis
resgresyon modelinde maternal enerji alimi ile anne siitli osteopontin diizeyi
arasinda negatif anlaml iliski gosterilmistir (B=-0,038, p=0,001).

Maternal BKI ve enerji alimima gére diizeltilmis resgresyon modelinde maternal
bitkisel protein, yag, karbonhidrat, ¢éziinebilir posa, E vitamini ve magnezyum
alimlar1 arasinda anlamli iliski olmadig1 saptanmistir (p>0,05).

Anne siitii osteopontin diizeyi ile bebeklerde dogum agirhigr arasinda iliski
bulunmamastir (p>0,05).

Anne siitii osteopontin diizeyi diisiik olan bireylerin bebeklerinin 1. ay viicut
agirliklar1 anne siitii osteopontin diizeyi normal ya da yiiksek olarak siniflanan
annelerin bebeklerine oranla anlamli diizeyde daha diisiiktiir (p<0,05). Anne siitii
osteopontin diizeyi normal ve yliksek olan annelerin bebeklerinin 1. ay viicut
agirliklar arasinda anlamli fark bulunmamustir.

Anne siitii osteopontin diizeyi diisiik olan bireylerin bebeklerinin 3. ay viicut
agirliklar1 anne siitli osteopontin diizeyi normal ya da yiiksek olarak siniflanan
annelerin bebeklerine oranla anlamli diizeyde daha diisiiktiir (p<0,05). Anne siitii
osteopontin diizeyi normal ve yliksek olan annelerin bebeklerinin 3. ay viicut
agirliklar1 arasinda anlamli fark bulunmamustir.

Anne siitii osteopontin diizeyi diisiik olan bireylerin bebeklerinin dogumda boy
uzunluklar1 anne siitii osteopontin diizeyi normal ya da yiiksek olarak siniflanan
annelerin bebeklerine oranla anlamli diizeyde daha diisiiktiir (p<0,05). Anne siitii
osteopontin diizeyi normal ve yiiksek olan annelerin bebeklerinin dogumdaki boy

uzunluklari arasinda anlamli fark bulunmamustir.
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Anne siitii osteopontin diizeyi diisiik olan bireylerin bebeklerinin 1. ayda boy
uzunluklar1 anne siitii osteopontin diizeyi normal ya da yiiksek olarak siniflanan
annelerin bebeklerine oranla anlamli diizeyde daha diisiiktiir (p<0,001). Anne siitii
osteopontin diizeyi normal ve yliksek olan annelerin bebeklerinin 1. aydaki boy
uzunluklari arasinda anlamli fark bulunmamustir.

Anne siitii osteopontin diizeyi diisiik olan bireylerin bebeklerinin 3. ayda boy
uzunluklar1 anne siitli osteopontin diizeyi normal ya da yiiksek olarak siniflanan
annelerin bebeklerine oranla anlamli diizeyde daha diisiiktiir (p<0,05). Anne siitii
osteopontin diizeyi normal ve yiiksek olan annelerin bebeklerinin 3. aydaki boy
uzunluklari arasinda anlamli fark bulunmamustir.

Anne siitii osteopontin diizeyleri ile bebeklerin dogumda, birinci ayda ve tiglincii
aydaki bas cevresi Ol¢limleri arasinda anlamli iliski bulunmamaistir.

Anne siitii osteopontin diizeyi diisiik olan bireylerin bebeklerinin ateslenme
nedeniyle hastaneye basvurma oranlar1 anne siitii osteopontini normal ve yiiksek
olan bireyler ile kiyaslandiginda daha yiiksek bulunmustur (p<0,001). Benzer
sekilde anne siitii osteopontin diizeyi normal olarak siniflandirililan bebeklerin de
ates sikayeti ile hastaneye bagvurma sikliklar1 anne siitii osteopontin diizeyi yiiksek

olan bireylerden daha fazladir (<0,001).



132

6.2. ONERILER

Anne siitii; bebegin tiim gereksinimlerini optimal olarak karsilayan benzersiz
bir besindir. Igeriginin her annenin bebegine dzgii olmasi, bilyiime ve gelisme ile
birlikte icerik ve miktarinin bebegin gereksinimlerine gore dogal olarak degismesi
nedeniyle anne siitii “canli” bir siv1 olarak kabul edilmektedir. Bebek beslenmesinde
anne slitiiniin yerini alabilecek, anne siitiine denk dogal ya da islenmis bagka bir besin

bulunmamaktadir.

Anne siitii yalnizca, enerji ve besin dgelerini icermekle kalmaz ayn1 zamanda
bir ¢ok hormon, oligosakkaritler ve protein yapidaki biyoaktif bilesenleri de igerir.
Gliniimiizde laktoferrin, lizozim, a-laktoglobulin gibi protein yapidaki bir¢ok anne
siitli  biyoaktif bileseninin bebegin beslenme, biiylime ve gelismesine katki
saglamalariin yani sira, antimikrobial ve immunomodulator etki gdsterme, besin
Ogelerinin emiliminde kolaylastirici rol tistlenme (protein yapidaki enzimler; amilaz,
safra asidi stimiile lipaz vb.), mikronutrientlerin emilimini arttirma (mineral baglayici
proteinler; folat, D vitamini, B12 baglayici proteinler vb.) gibi genis yelpazede farkli
islevleri tanimlanmistir. Bu biyoaktif bilesenlerin anne siitiindeki diizeylerinin diger
hayvan siitlerine ve dolayisiyla bu siitlerden iiretilen bebek formulalarina kiyasla
oldukca yiiksek oldugu bilinmektedir. Dolayisiyla yapilan bir ¢ok ¢alismada anne siitii
ile beslenen bebeklerdeki biliylime ve saglik paterninin diger hayvan siitleri ve bebek
formulalar ile beslenen bebeklerden daha iyi olmasmin nedeninin anne siitliniin

biyoaktif bilesenleri oldugu goriisii kabul gérmeye baslamigtir.

Osteopontin anne siitiinde bulunan biyoaktif bilesenlerden bir tanesidir ve anne
siitinde daha ge¢ tanimlanmis, diger biyoaktif bilesenlere kiyasla daha az ilgi
gormiistiir. Dolayisiyla giiniimiizde halen anne siitiindeki islevi ve bebek sagligi
tizerindeki etkileri net olarak tanimlanmamistir. Schack ve ekibinin 2009 yilinda anne
stitlindeki osteopontin diizeyinin yiiksekligine tekrar dikkat ¢cekmesinin ardindan bu
biyoaktif molekiil yeniden giindeme gelmis ve anne siitiindeki islevleri merak
uyandirmaya baslamistir. Yapilan yeni ¢aligmalarda osteopontinin bebeklerde optimal
biiylime ve gelismeyi destekledigi, immiin sistem gelisiminde major rol aldigi, immiin
sistemin gelisimi ile smirli kalmaylp immiin sistemin kompleks isleyis

mekanizmasinda hem dogal hem de adaptif immiinitenin anahtar belirleycilerinden
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biri oldugu bildirilmistir. Bu sonuglarin yayinlanmasinin ardindan osteopontin en ¢ok
dikkat ¢eken ve hakkinda en az sey bilinen anne siitii biyoaktif bileseni haline
gelmistir. Gilinlimiizde osteopontin bazi iilkelerde bebek formulalarina eklenmeye
baslanmis ve osteopontin eklenmis formula ile beslenen bebeklerin biiyiime ve saglik
paterninin standart formula ile beslenen bebeklere kiyasla anne siitii ile beslenen

bebeklere daha benzer oldugu gozlenmistir.

Bu c¢alismada Tiirk toplumu oOrnekleminde anne siitiindeki osteopontin
diizeyini belirlenmis, bu diizeyi etkilemesi olas1 maternal etmenler arastirilmis ve anne

stitii osteopontin diizeyinin bebek sagligi iizerine etkileri sorgulanmaistir.

Elde edilen veriler dogrultusunda laktasyon doneminde D vitamini destegi
kullanan annelerin siitlerindeki osteopontin diizeyi daha yiiksek bulunmustur. D
vitamininin immiin sistem ile kompleks iligskisi oldugu bilinmektedir. Tiirk
toplumunda kadinlarda D vitamini yetersizligi siklig1 yiiksektir. Dolayisiyla laktasyon
donemindeki bireylerde D vitamini diizeylerinin degerlendirilmesi ve gerekli
durumlarda D vitamini desteginin kullanilmasi anne siitii osteopontin diizeyini de

etkilemesi agisindan 6nemlidir.

Tim antibiyotikler degisen miktarlarda anne siitiine gecebilmektedir, bu
nedenle laktasyon déneminde antibiyotik kullaniminda ¢ok daha dikkatli olunmasi
onerilmektedir. Bu caligmada da antibiyotik kullaniminin anne siitii osteopontin
diizeyindeki diistis ile iliskili oldugu gozlenmistir. Dolayisiyla laktasyon déneminde
endikasyon dis1 antibiyotik kullanimindan kag¢inilmasi anne siitli osteopontin

diizeylerinin korunmasi acisindan da dogru bir yaklasim olacaktir.

Sigara kullaniminin hem anne hem de bebek sagligi iizerindeki olumsuz
etkileri asikardir. Bu calismada da sigara kullanan annelerin siitlerinde osteopontin
diizeylerinin sigara kullanmayan anneler ile kiyaslandiginda daha diisiik oldugu

belirlenmigtir. Yasamin tim donemlerinde sigara kullanimindan kaginilmalidir.

Gebelik doneminde uygun agirlik kazanimi hem anne hem de bebek sagligi
acisindan énemlidir. IOM un BK1i’ye gore viicut agirhig kazanimi 6nerilerinin altinda

viicut agirligt kazanan annelerin bebeklerinde diisiik dogum agirlig1 ve preterm dogum
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goriilme oraninin, Onerilerin iizerinde viicut agirhigr kazaniminda ise makrozomi,
neonatal hipoglisemi, sezaryen dogum, gestasyonel diyabet ve gebelige baglh
hipertansiyon goriilme oraninin arttig1 bildirilmistir. Ayrica asir1 gestasyonel viicut
agirligi kazaniminin ayni zamanda neonatal adipoziteyi ve ¢ocukluk ¢agi obezitesi
gelisimi riskini arttirdig1 gozlenmistir. Bu ¢alisma gebelik donemindeki asir1 agirlik
kazaniminin ayn1 zamanda anne siitiindeki osteopontin diizeyinn diismesi ile iligkili
olduguna isaret etmektedir. Gebelik doneminde bireylerin iyi izlenerek uygun viicut

agirligl kazanimlariin desteklenmesi saglanmalidir.

Anne siitii osteopontin diizeyi aym1 zamanda laktasyon donemindeki BKi’si
yiiksek olan annelerde daha diisiik bulunmustur. Bu nedenle dogum sonrasi annelerin

desteklenerek saglikli viicut agirliklarina geri donmeleri saglanmalidir.

Maternal beslenmenin anne siiti osteopontini iizerine belirgin etkisi
gozlenmememistir. Ancak yasamin her doneminde yeterli ve dengeli beslenmenin
gerekliligi ve Oonemi yadsinamaz bir gercektir. Bu nedenle yeterli ve dengeli bir
maternal beslenme Oriintiisiiniin olusturulmasi konusunda anneler desteklenmeli ve

egitilmelidir.

Anne siitii osteopontin diizeyi daha yiisek olan annelerin bebeklerinin daha iy1
bliylime paternine sahip oldugu ve ates sikayeti ile hastaneye bagvurma sikliklarinin
daha diisiik oldugu gozlenmistir. Bu bulgu yapilan diger calismalarla da uyumludur.
Yukarida verilen tiim Onerilere ek olarak, c¢esitli sebeplerle anne siitii alamayan
bebekler icin belki de standart fomulalara osteopontin eklenmesi {ilkemizde de

giindeme gelmelidir.
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EK-4: Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu
ARASTIRMA AMACLI CALISMA IiCIN AYDINLATILMIS ONAM FORMU

(Arastirmacinin Aciklamasi)

Anne siitiinde yararli bir bilesen olarak tanimlanan osteopontinin miktar1 ve bu miktari
etkileyen olas1 etmenler {izerine bir ¢alisma yapmaktayiz. Arastirmanin ismi “Matiir
Anne Siitlinde Osteopontin Miktarinin Tayini ve Anne Siitindeki Osteopontin
Diizeyinin Maternal Beslenme ile Iliskisinin ve Yeni Dogan Saglig1 Uzerine Etkisinin
Belirlenmesi”dir.

Sizin de bu arasgtirmaya katilmanizi Oneriyoruz. Ancak hemen sdyleyelim ki bu
arastirmaya katilip katilmamakta serbestsiniz. Calismaya katilim goniilliiliikk esasina
dayalidir. Kararinizdan 6nce arastirma hakkinda sizi bilgilendirmek istiyoruz. Bu
bilgileri okuyup anladiktan sonra arastirmaya katilmak isterseniz formu imzalaymiz.

Bu arastirmay1 yapmak istememizin nedeni, bebek sagligini olumlu yonde etkiledigi
diisiiniilen osteopontin bileseninin anne siitiinde ne miktarda bulundugunu belirlemek
ve bu miktarin etkileyen etmenler varsa kapsamli sekilde incelemektir. Hacettepe
Universitesi Tip Fakiiltesi Thsan Dogramaci Cocuk Hastanesi Sosyal Pediatri Boliimii
ve Hacettepe Universitesi Beslenme ve Diyetetik Boliimiiniin katilimi ile
gergeklestirilecek bu calismaya katiliminiz arastirmanin basarisi i¢in 6nemlidir.

Eger arastirmaya katilmay1 kabul ederseniz Aras. Gor. Aysegiil Aksan tarafindan
beslenme durumunuz degerlendirilecek, sizin ve bebeginizin tibbi ve sosyal gegmisine
yonelik sorular sorulacak ve yanitlariniz kaydedilecektir. izniniz dogrultusunda bu
caligmay1 yapabilmek i¢in sizden bebeginizi 10 dk emzirmenizin ardindan anne siitii
ornegi almamiz gerekmektedir. Alinan anne siitii 6rneginde osteopontin miktari
Olciilecektir. Anne siitii 6rneklerinin alimi sirasinda sagma islemi i¢in herhangi bir arag
kullanilmayacak, elle sagmaniz istenecek, Sml kadar 6rnek alinmasi yeterli olacaktir.

Bu calismaya katilmaniz i¢in sizden herhangi bir iicret istenmeyecektir. Calismaya
katildiginiz i¢in size ek bir 6deme de yapilmayacaktir.

Sizinle ilgili tibbi bilgiler gizli tutulacak, ancak caligmanin kalitesini denetleyen
gorevliler, etik kurullar ya da resmi makamlarca geregi halinde incelenebilecektir.

Bu c¢alismaya katilmay1 reddedebilirsiniz. Bu arastirmaya katilmak tamamen istege
baghdir ve reddettiginiz takdirde size uygulanan tedavide herhangi bir degisiklik
olmayacaktir. Yine ¢calismanin herhangi bir asamasinda onayinizi ¢ekmek hakkina da
sahipsiniz.

(Katilimcinin/Hastanin Beyani)

Saym Ars Gor Aysegiil Aksan tarafindan Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Ihsan
Dogramact Cocuk Hastanesi Sosyal Pediatri Boliimii ve Hacettepe Universitesi
Beslenme ve Diyetetik Boliimii’niin katilimi ile gerceklestirilecek tibbi bir arastirma
yapilacagi belirtilerek bu aragtirma ile ilgili yukaridaki bilgiler bana aktarildi. Bu
bilgilerden sonra boyle bir arastirmaya “katilimer” olarak davet edildim.



Eger bu arastirmaya katilirsam hekim ile aramda kalmasi gereken bana ait bilgilerin
gizliligine bu arastirma sirasinda da biiyiikk 6zen ve saygi ile yaklasilacagina
inaniyorum. Arastirma sonuglarinin egitim ve bilimsel amaclarla kullanimi1 sirasinda
kisisel bilgilerimin ihtimamla korunacagi konusunda bana yeterli giiven verildi.

Projenin yiiriitilmesi sirasinda herhangi bir sebep gostermeden arastirmadan
cekilebilirim. (Ancak arastirmacilart zor durumda birakmamak i¢cin arastirmadan
cekilecegimi onceden bildirmemim uygun olacagimin bilincindeyim) Ayrica tibbi
durumuma herhangi bir zarar verilmemesi kosuluyla arastirmaci tarafindan arastirma
dis1 tutulabilirim.

Arastirma i¢in yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altina
girmiyorum. Bana da bir 6deme yapilmayacaktir.

Ister dogrudan, ister dolayl1 olsun arastirma uygulamasindan kaynaklanan nedenlerle
meydana gelebilecek herhangi bir saglik sorunumun ortaya ¢ikmasi halinde, her tiirlii
tibbi miidahalenin saglanacagi konusunda gerekli giivence verildi. (Bu tibbi
miidahalelerle ilgili olarak da parasal bir yiik altina girmeyecegim).

Arastirma sirasinda bir saglik sorunu ile karsilastigimda; herhangi bir saatte, Ars. Gor.
Aysegiil Aksan’t 0312 305 10 94 - 157 (is) veya 05370275200 (cep) no’lu
telefonlardan ve HU Saglk Bilimleri Fakiiltesi Beslenme ve Diyetetik Boliimii
adresinden arayabilecegimi biliyorum.

Bu arastirmaya katilmak zorunda degilim ve katilmayabilirim. Arastirmaya katilmam
konusunda zorlayict bir davranigla karsilasmis degilim. Eger katilmay1 reddedersem,
bu durumun tibbi bakimima ve hekim ile olan iliskime herhangi bir zarar
getirmeyecegini de biliyorum.

Bana yapilan tiim agiklamalar1 ayrintilariyla anlamis bulunmaktayim. Kendi bagima
belli bir diisiinme siiresi sonunda adi gegen bu arastirma projesinde “katilimc1” olarak
yer alma kararmni aldim. Bu konuda yapilan daveti biiylik bir memnuniyet ve
goniilliiliik icerisinde kabul ediyorum.

Imzali bu form kagidinin bir kopyas1 bana verilecektir.

Katilimci Katilimei ile goriisen
Ads, soyadz: arastirmaci
Adres: Ad1 soyadi, unvani:
Tel. Adres:
Imza Tel.
Imza
Goriisme tamgi
Ads, soyadi:
Adres:
Tel.

Imza:



EK-5: Anket Formu

ANNE SUTUNON OSTEOPONTIN DUZEYi iLE MATERNAL BESLENME VE BEBEK
SAGLIGI ARASINDAKI iLISKININ DEGERLENDIRILMESI

Katilimci MNo: .

A. GEMEL OZELLIKLER:

DOSYa MO eereerreesreessnes LIy

[T R L

ANME

BT L1 T O P TS

Dogum Tarihi: ...

6 | ESitim Durumu: 1.0kuryazar degil  2.0kuryazar  3.ilkekul 4.0rtsokul S.Lise 6. Lisans 7. Lisansistd
7 | medeni Durum: 1. Bekar 2. Evli
8 | Meslek
B. GEMELSAGLIK DURUMU:
. kagino gebelik | Diger cocuklar: .o
g | Dogum ¥olu: 1.Mormal 2.Cf5
LEwet#
10 Bir dokror tarafindan tami konulmug | T mmm——m—" 2. Hayir
herhangi bir hastaliginiz var mi?
ebelik donemi: 1.Ewst
2. Hayir
a. Dizenliilag- kullamyor | 7T m——m—m
7 (ticari
fmusLnuz: (icari ad/adjann Emzirme dBnemi: LEVEY 4 oo
pelirtiniz)
.................. 2 Haypir
zebelik donemi: 1. Folik a5t
I =11 ] 2. Hayir
b, Duzenli vitamin-mineral v 3. D vitamini....
diyet supleman kullannyor 4. Multivitami
musunuz? (ticar adfadlanm Emzirme donemi: 1. Folik asit_.
belirtiniz) 2. Demir 2. Hayir

3. O vitamini
4. rultivitamin




Gebelik donemi: 1L.Evet & o
.................. 2. Hayir
. Gebelik ve emzirme donemi
boyunca antibiyotik kullandimiz
mi? (ticari ad/adlan, skhk ve doz | Emazirme donemi: LEVET % e
belirtiniz}
.................. 2. Hayir
Gebelik donemi: 1.Evet =
......... 2. Hayir
11 | Uyguladifine ozel bir diyet var mi? Emzirme donemi: LEveT =
......... 2. Hayir
12 | @ebelife baglangicagirhd | kg
13 |Gebeliksonuagirhg | e kg
14 |suankivikcutagird | e kg
=L O kg/m
15 |Boyuzunlugu e orm

15

BEEEK [DOGUMDA]

Dogum Tarihic

Dogurmn Haftasi .

Cinsiyetic .........

BOyU:..

DOEUM BEITIEL oo

L I OO

BE5 CEWIESI L e

BEBEK (KOMTROLER)

BEITNEL e
Boyu:.

[ = =T

DoEurn BOyU: ...... Motlar: Notlar
BES CEWIBEIT cooemoeeeeeeeeemeee e es e ss e s mrs e BEBEK |KONTROLER) BEEEK |[KONTROLER)
Tapuk kam ve taramalar yapimis M. e

Dogumdan sonra ilk emzirme:

2. ik 60 dk igerisinde
3. ilk 20 dk igerisinde

Notlar...........

1. ilk 20 dk igerizinde

Notlar:

BiEs CEWresiT o

Biag CEMTRSIT

Notlar:

BEBEK [KONTROLER)

Notlar:

BE5 CEWIESI L e

BEBEK [KOMTROLER)

[ = =T

Motlar:




C. SIGARA ve ALKOL ALISKANUGI;

Gebelik Snossi: BABA EV ICERISINDE
1. Evet

[ -..0et/EUn]

Sigara, puro, pipo igiyor Gebelik Donemi: 2. Hayr, hig igmedim
17 Slgara, puro, pigo ignyo 1. Evet - Hayir, hig i

5 ,
musunuz? [ adet/glin) 3. Birakom [ }

Emzirme D&nemi:
1. Evet
| zdet/gln]

_— : Evet ise tir, miktar ve sikhik bilgisi:
Gebelik Oncesi: 1. Evet

2. Hayr
alkolld igecekler iciyor Mi— kt ------ S e
45 | Musunuz? cebelik DBnemi: 1. Evet Evet ise tur, mi arve Sl '5'51- ...............
2. Hayir

Emzirme Donemi: 1. Evet
2. Hayir

MOTLAR




D. BESiM TOKETIM SIKLIGI VE MIKTARI:

= e EE EE EE %H_. SATIN ALMA
: 200 = = | e o .
Y¥iYECEKLER il BlES| £ £5| 25 28| ¥ ok | mikear
Z T|E2A[ 2R En|nT = agk | Paket
SUT VE URUMLERI
siit
Tam yagl
vanm yagh

Yagsiz siit (Light-%1 yail)

Ayran

Dondurma

Yogurt

Tam yagl

vanim yagh

s

agsiz

Meyveli yogurt

Prebiyotik / Probiyotik

Peynir

Tam vagh

vanim yagh

s

agsiz

Kefir

Krema vb diriinler

ET WE UROMLER]

Kirmiz et

Tavuk Eti

EOEDs (derisiz)

GaEDs (derili)

But [derisiz)

But [derili

¥anat

Hindi

Derili

Derisiz

A etleri

Bahk

vagh bahklar
[uskwmru, hamsi, somaon,
ton viz]

orta yagh baliklar
(kefal, lifer, kilgbaligl vb)

Az y2gh baliklar
[mezgit, levrek, cipura vib.)

Hazir Et Oronleri
[zalam, sosis, sucuk vb.)

Sakatatlar
[karacifer, bobrek, dalak vb)

YUMURTA

KURUBAKLAGILLER




S 1] SATIN ALMA
. & | S |28 28 2B Eslmel ol -
¥iYECEKLER o PIEG Eq| £l 25| 22| £ Olci | miktar
g £ J Ry I 4 - o ) I Ak | Paket
-l
SEBZELER

ezl yaprakh sebzs
{ispanak, marul, nan
brakali vb.}

5an sebzeler

W, kasbajil

nalar, taze fasulye, pirasa,
er, kabak, dam
salatalik, patates karnshahar,

kareviz, pathcan)

Taze baklagiller
{taze barbunya,
taze béiriilce v

Kurutulmug Sebzeler

MEYWVELER

Turunggiller

Diger taze meyveler
{kabuklufkabuksuz Belirtiniz)

LB SR (o)

0 =1 T R |

3. En

Kurutulmug heye

¥AGL TOHUMLAR

Zeytim (Siyah-vesil)

Ceviz, findik, badem, fistik

ek, kabak cekirdegi

Diger gerezler

EKMEK VE TAHILLAR

Beyaz ekmek v turler

kepek Ekmegi

Mizsir ekmegi

Tam tzhilli ekreklsr
[cawdar, yulaf vb.)

Yagh ekmekler
[sandvig ekmegi vb)

Diger ekmekler {simit)

Tarhana

Piring

Bulgur

Makarna, erigte

Biskuwi/kraker vio.

Unlu marmuller
[kurzbiye, kek vio]

kahvaltilek t=hil Orinleri




E o SATIM ALMA
. @ | 5 |28 58 28 2Rl ol -
YIYECEKLER e o Sl &gl £ B=| B £ Olct | miktar " "
£ T (A ml £wl n E Apik | Paket

YAGLAR

Tereyag

ic yaE uyruk yag

Margar' N [Katifyumusak S}

S yaElar

Zeytimyag

aycicek vagl

MEirdzi yag

== o

SEKERLER-TATLILAR

Seker

Gikolata gofret ve barlar

Recel

Bal

Pekmez

Fistik, findik 2zmesi

S05LAR

Ketcap

Mayonez

Salca

Hardal

Salata soslan

ICECEKLER

Su [Paket ise marka bilgisi]

Taze Sikilmig meyve suyu

Hazir meywe suyu

kolah igecsklar

Oralet,tang gibi gazsizigecek

Maden sulan

Kahwe

gayY

Bitki gaylan

(110 o

MOTLAR
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