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ÖZET 

Deniz, A. Preterm ve term bebeklerin anne sütündeki total oksidan seviyesi ve 

total antioksidan kapasitenin laktasyon evrelerine göre incelenmesi. Eskişehir 

Osmangazi Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Anabilim 

Dalı Tıpta Uzmanlık Tezi, Eskişehir, 2018. Oksidatif stres (OS) hücresel 

metabolizma sırasında oluĢan oksidanların antioksidanlarca etkisiz hale 

getirilememesi sonucunda oluĢur. Yenidoğanlar intrauterin çevreden görece 

hiperoksik ekstrauterin çevreye geçiĢ sırasında OS’ye maruz kalırlar. Preterm 

bebekler antioksidan koruma mekanizmalarının immatür oluĢu nedeniyle OS’ye daha 

yatkındırlar. Preterm anne sütü (AS), bebeğin ihtiyaçlarına paralel olarak birçok 

maddeyi daha yüksek oranlarda içerir. ÇalıĢmamız laktasyonun farklı evrelerinde ve 

emzirmenin baĢı ve sonunda preterm AS'nin antioksidan/oksidan dengesini 

incelemek ve term AS ile karĢılaĢtırmak için planlanmıĢtır. Gebelik haftası 32 (23-

33) hafta 45 preterm ve 38 (37-40) hafta 41 term bebeğin AS’lerinde total 

antioksidan kapasite (TAK) ve total oksidan seviyesi (TOS) ölçülmüĢ ve oksidatif 

stres indeksi (OSĠ) hesaplanmıĢtır. Preterm bebek annelerinin kolostrum ve geçiĢ 

sütünde TAK ve TOS term bebeklerden daha düĢük, matür sütte ise term bebeklere 

benzer bulunmuĢtur. Antioksidan/oksidan dengesini yansıtan OSĠ’nin preterm 

bebeklerin geçiĢ sütünde daha düĢük olduğu görülmüĢtür. Kolostrumda TAK’ın en 

yüksek olduğu ve laktasyonun seyrinde azalarak matür sütte en düĢük düzeylere 

indiği saptanmıĢtır. Ancak preterm AS’deki azalma istatistiksel olarak anlamlı 

değildir. TOS ve OSĠ hem term hem preterm bebeklerde kolostrumda en düĢük 

bulunmuĢtur. Preterm bebeklerin matür süt TAK ve TOS düzeylerinin son sütte ön 

süte göre yüksek, OSĠ’nin benzer olduğu saptanmıĢtır. Term AS’de ise geçiĢ sütü 

TOS ve OSĠ ön sütte son süte göre yüksek saptanmıĢtır. ÇalıĢmamız preterm AS’de 

antioksidan/oksidan dengesinin korunduğunu ve geçiĢ sütünde OSĠ’nin term AS’den 

daha düĢük olduğunu göstermiĢtir. Ancak preterm AS’de TAK’ın term AS’den 

kolostrumdan itibaren düĢük oluĢu nedeniyle AS’nin veya anne diyetinin 

antioksidanlarla zenginleĢtirilmesinin preterm bebeğe fayda sağlayabileceği 

düĢünülmüĢtür. 

Anahtar Kelimeler: Anne sütü, antioksidan, oksidan, oksidatif stres, preterm bebek   
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ABSTRACT 

Deniz, A. Evaluation of total oxidant status and total antioxidant capacity in 

breast milk of preterm and term neonates during the course of lactation. 

Eskişehir Osmangazi University Faculty of Medicine, Medical Speciality Thesis 

in Department of Pediatrics, Eskişehir, 2018. Oxidative stress (OS) is produced 

when oxidants formed during cellular metabolism can not be neutralized by 

antioxidants. Newborns are exposed to OS due to rapid shift from intrauterine to 

relatively hyperoxic extrauterine environment. Preterm newborns are particularly 

prone to OS because of their immature antioxidant defence mechanisms.  Preterm 

breast milk (BM) contains higher levels of many bioactive molecules in parallel to 

increased requirements of the preterm neonates. This study was planned to 

investigate the balance between antioxidants and oxidants in preterm BM in different 

stages of lactation and within the same nursing episode and compare them with term 

BM. Total antioxidant capacity (TAC) and total oxidant status (TOS) were measured 

and oxidative stress index (OSI) was calculated in BM of 45 preterm and 41 term 

newborns with 32 (23-33) weeks and 38 (37-40) weeks gestational ages, 

respectively. TAC and TOS were lower in colostrum and transitional milk of preterm 

newborns compared to term newborns, whereas mature milk of preterm and term 

newborns have similar TAC and TOS levels. OSI which represents the balance 

between antioxidants and oxidants was lower in transitional milk of preterm 

newborns. TAC was highest in colostrum and decreased through the course of 

lactation with lowest levels measured in mature milk, but decrease in TAC was not 

statistically significant in preterm BM. Lowest values of TOS and OSI were 

observed in colostrum. In preterm BM TAC and TOS were higher in hindmilk 

compared to foremilk and OSI was similar, whereas in term BM, TOS and OSI were 

higher in foremilk compared to hindmilk. Findings of this study showed that 

antioxidant/oxidant balance was preserved in preterm BM with lower OSI in 

transitional milk compared to term BM. However, as TAK is lower in preterm BM 

from the beginning of lactation, fortification of preterm BM or mother’s diet with 

antioxidants may offer benefit to preterm newborns.  

Key Words: Antioxidant, breast milk, oxidant, oxidative stress, preterm newborn 



vii 
 

İÇİNDEKİLER 

                                                                                                                          Sayfa 

TEZ KABUL VE ONAY SAYFASI                                                                     iii 

TEġEKKÜR                                                                                                           iv                                                                                  

ÖZET                                                                                                                      v 

ABSTRACT                                                                                                           vi 

ĠÇĠNDEKĠLER                                                                                                       vii 

SĠMGELER VE KISALTMALAR DĠZĠNĠ                                                           x                                                  

ġEKĠLLER DĠZĠNĠ                                                                                                xii 

TABLOLAR DĠZĠNĠ                                                                                              xiii 

1. GĠRĠġ          1 

2. GENEL BĠLGĠLER        3 

2.1. Yenidoğan Dönemi        3 

2.1.1. Zamanında Doğum ve Term Bebek      3 

2.1.2. Preterm Bebek         3 

2.1.3. Preterm Bebeklerin Sınıflandırılması      3  

2.1.4. Preterm Bebeklerin Sorunları       4                                                  

2.2. Oksidan ve Antioksidan Sistemler      5 

2.2.1. Oksidatif Stres         5 

2.2.2. Oksidan Sistemler        6 

2.2.3. Antioksidan Sistemler        10 

2.2.4. Oksidatif Stresin Lipidler Üzerindeki Etkisi     11 

2.2.5. Oksidatif Stresin Proteinler Üzerindeki Etkisi    12 

2.2.6. Oksidatif Stresin DNA Üzerindeki Etkisi     12 

2.2.7. Oksidatif Stresin Sinyal Ġletimi Üzerine Etkisi    13  

2.2.8. Serbest Radikallerin Hedef Organları      14 

2.2.9. Serbest Oksijen Radikallerinin Ölçümü     14 

2.2.10. Total Antioksidan Kapasite       14 

2.3. Preterm Bebeklerde Oksidatif Stres ĠliĢkili Hastalıklar    15 

2.3.1. Oksidatif Stres ĠliĢkili Akciğer Hasarı      16 

2.3.2. Oksidatif Stres ĠliĢkili Beyin Hasarı      19 



viii 
 

                  Sayfa 

2.3.3. Oksidatif Stres ĠliĢkili Göz Hasarı      20 

2.3.4. Oksidatif Stres ĠliĢkili Bağırsak Hasarı     22 

2.3.5. Oksidatif Stres ĠliĢkili Kalp Hasarı      23 

2.3.6. Oksidatif Stres Belirteçleri, Total Oksidan Seviye ve Total Antioksidan 24            

          kapasite 

2.4. Anne Sütü         25 

2.4.1.Tarihçe          25  

2.4.2. Anne Sütü Yararları        26 

2.4.3. Anne Sütü Ġçeriği        27 

2.4.4. Anne Sütünün Enerji Ġçeriği       28 

2.4.5. Anne Sütünün Protein Ġçeriği       28 

2.4.6. Anne Sütünün Karbonhidrat Ġçeriği      29   

2.4.7. Anne Sütünün Yağ Ġçeriği       30 

2.4.8. Anne Sütünün Vitamin ve Mineral Ġçeriği     30 

2.4.9. Anne Sütünün Antienfektif Öğeleri      30 

2.4.10. Anne Sütünün Antioksidatif Öğeleri      31 

2.4.11. Anne Sütü Üretim Evreleri       33 

2.4.12. Preterm Bebek Ġçin Anne Sütünün Önemi     36 

2.4.13. Preterm Anne Sütünün Özellikleri      37 

3. GEREÇ VE YÖNTEM        39 

3.1. Olgular          39 

3.2. Klinik Veriler ve Tanımlar       39  

3.3 Anne Sütü Örneklerinin Toplanması ve Saklanması    40 

3.4. Anne Sütü Örneklerinde Total Antioksidan Kapasite ve Total Oksidan 41      

       Seviyesinin Ölçülmesi         

3.5. Örneklem Büyüklüğü ve Ġstatistiksel Analiz     42 

4. BULGULAR         43 

4.1. Preterm ve Term Bebeklerin Anne Sütlerinde Total Antioksidan  45 

       Kapasitenin Ġncelenmesi 

4.2. Preterm ve Term Bebeklerin Anne Sütlerinde Total Oksidan Seviyesinin 48  

       Ġncelenmesi 



ix 
 

                    Sayfa 

4.3. Preterm ve Term Bebeklerin Anne Sütlerinde Oksidatif Stres Ġndekslerinin 51  

       Ġncelenmesi 

4.4. Preterm ve Term Bebeklerin Klinik Özellikleri ile Anne Sütlerinde TAK, 53 

       TOS, OSĠ Değerlerinin ĠliĢkisi 

4.5. Preterm ve Term Bebeklerin Annelerinin Klinik Özellikleri ile Anne  55    

       Sütlerindeki TAK, TOS, OSĠ Değerlerinin ĠliĢkisi 

5. TARTIġMA         57 

6. SONUÇ VE ÖNERĠLER        66 

KAYNAKLAR         69 

EKLER 

EK 1. Veri Toplama Formu 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



x 
 

SİMGELER VE KISALTMALAR 

ABTS   2,2 - azino- bis- 3 - etilbenzthiazoline- 6 - sulfonic acid 

AGA   Gebelik haftasına uygun bebek 

AP-1   Aktivatör Protein 1   

AS   Anne sütü  

ATP   Adenozin trifosfat   

BPD   Bronkopulmoner displazi  

ÇDDA   Çok düĢük doğum ağırlıklı  

DA   Duktus arteriyozus 

DDA   DüĢük doğum ağırlığı  

DNA                           Deoksiribonükleikasit 

DSÖ   Dünya Sağlık Örgütü 

FAD   Flavin adenin nükleotid 

GP   Glutatyon peroksidaz 

GSH   Glutatyon  

GSSG   Okside glutatyon 

H2O2   Hidrojen Peroksit    

IVK   Ġntraventriküler kanama 

ĠDDDA  Ġleri derecede düĢük doğum ağırlığı 

KAT   Katalaz 

MDA   Malondialdehit 

NAD   Nikotinamid Adenin Dinükleotit  

NEK   Nekrotizan enterokolit 

NF-Kb   Nükleer faktör kappa B 

NO   Nitrik oksit 

NOS   Nitrik oksid sentetaz 

O:O                             Dioksijen 

O2
-
                               Süperoksit anyonu 

OH
-    

Hidroksil radikali  

OS   Oksidatif stres 

OSĠ   Oksidatif stres indeksi 

PDA   Patent duktus arteriosus  



xi 
 

PVL   Periventriküler lökomalazi 

RNÜ   Reaktif nitrojen ürünleri 

ROP   Prematüre retinopatisi  

ROT   Reaktif oksijen türleri 

SGA   Gebelik haftasına göre küçük bebek 

SIgA    Sekretuar IgA  

SOD   Süperoksit dismutaz 

TAK   Total antioksidan kapasite  

TBARS  Thibarbitric Acid Reactive Substance  

TNFα   Tümör Nekrozis Faktör α  

TOS   Total oksidan seviyesi  

UNICEF  BirleĢmiĢ Millerler Çocuklara Yardım Fonu 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



xii 
 

ŞEKİLLER 

                Sayfa 

2.1. Oksidatif Denge           6 

2.2. Mitokondriyal oksidatif fosforilasyon        7 

2.3. Oksijenin indirgenmesi ve serbest radikal oluĢumu      8 

2.4. Reaktif oksijen türlerine bağlı oluĢan lipid peroksidasyon ürünleri    12 

2.5. Oksidatif stresin sinyal yolağı üzerindeki etkisi       13 

2.6. Oksidanlar ve Antioksidanlar arasındaki denge ve sonucunda      16 

       oluĢan radikal iliĢkili hastalıklar 

2.7. Preterm bebeklerde hiperoksi sonrası akciğer hasarının mekanizması          18 

2.8. Oksijen seviyesinin durumuna göre uyarılan enzimler sinyal yolakları             22 

       üzerinden serbest oksijen radikallerini oluĢturarak prematüre retinopatisine 

       neden olmaktadırlar 

4.1. Preterm bebeklerin anne sütünde kolostrum, geçiĢ sütü, matür sütte TAK        46 

       düzeyleri karĢılaĢtırması 

4.2. Term bebeklerin anne sütünde kolostrum, geçiĢ sütü, matür sütte TAK            47   

       düzeyleri karĢılaĢtırması  

4.3. Preterm bebeklerin anne sütünde kolostrum, geçiĢ sütü ve matür süt TOS        49        

       düzeylerinin karĢılaĢtırması 

4.4. Term bebeklerin anne sütünde kolostrum, geçiĢ sütü ve matür süt TOS            50 

       düzeylerinin karĢılaĢtırması  

4.5. Preterm bebeklerin anne sütünde kolostrum, geçiĢ sütü ve matür süt OSĠ         52   

       karĢılaĢtırması 

4.6. Term bebeklerin anne sütünde kolostrum, geçiĢ sütü, matür süt OSĠ                 52 

        karĢılaĢtırması   

 

 

 

 

 

 

 



xiii 
 

TABLOLAR 

              Sayfa 

2.1. Preterm bebeklerle ilgili neonatal problemler      5 

2.2. Sık karĢılaĢılan radikaller, simgeler ve kimlikleri    9  

2.3. Antioksidanlar ve etki mekanizmaları       10 

2.4. Oksidatif stres belirteçleri       24 

2.5. Anne sütü/ emzirmenin bebek ve anne için yararları    27 

2.6: Farklı doğum sonrası yaĢlarda 100 ml baĢına anne sütü içeriği   35 

2.7. Preterm bebeğe anne sütü verilmesinin önemi     36 

2.8. Preterm ve term anne sütünün karĢılaĢtırılması      38 

4.1. Preterm ve term bebeklerin klinik özellikleri     44 

4.2. Preterm ve term bebeklerin annelerinin klinik özellikleri   45 

4.3. Preterm bebeklerde oksidatif stres iliĢkili hastalıkların dağılımı  45 

4.4. Preterm ve term bebeklerin anne sütlerinde TAK düzeyleri karĢılaĢtırması    46 

4.5. Preterm bebeklerin anne sütlerinde ön süt ve son süt TAK düzeylerinin         47 

       karĢılaĢtırılması 

4.6. Term bebeklerin anne sütlerinde ön süt, son süt TAK düzeylerinin   48 

       karĢılaĢtırılması 

4.7. Preterm ve term bebeklerin anne sütlerinde TOS düzeyleri   48 

4.8. Preterm bebeklerin anne sütlerinde ön süt, son süt TOS düzeylerinin  50 

       karĢılaĢtırılması 

4.9. Term bebeklerin anne sütlerinde ön süt, son süt TOS düzeylerinin   51 

       karĢılaĢtırılması 

4.10. Preterm ve term bebeklerin anne sütlerinde OSĠ    51 

4.11. Preterm bebeklerin anne sütlerinde ön süt, son süt OSĠ karĢılaĢtırılması  53 

4.12. Term bebeklerin anne sütlerinde ön süt, son süt OSĠ karĢılaĢtırılması 53 

4.13. Gesyastonel yaĢ ve doğum ağırlığı ile anne sütünde TAK, TOS, OSĠ  54 

         arasındaki  iliĢki  

4.14. Annelerin yaĢları ve vücut kitle indeksi ile anne sütü TAK, TOS ve OSĠ  55   

         arasında iliĢki  

 



1 
 

1.GİRİŞ 

Biyolojik sistemlerde enerji temini için karbonhidrat ve yağların yakılması, 

serbest oksijen radikallerinin ortaya çıkmasına neden olur. Serbest oksijen radikalleri 

ve antioksidan sistemler arasındaki denge bozulduğunda, vücudun temel yapı 

elemanları olan protein, lipid, nükleik asit ve enzimlerin yapı ve iĢlevleri oksidatif 

hasar nedeni ile bozulabilmektedir (1). Yenidoğanlar doğum sonrası, düĢük oksijenli 

intrauterin çevreden yüksek oksijenli ekstrauterin çevreye geçtiğinden oksidatif 

hasara yatkınlık meydana gelmektedir. Antioksidan enzimlerin miktar ve 

aktivitesinin artıĢı ancak gebeliğin son aylarında gerçekleĢtiği için yenidoğanlarda ve 

özellikle zamanından erken doğan pretermlerde serbest oksijen radikallerine karĢı 

antioksidan kapasitenin yeterli olmadığı gösterilmiĢtir (2). Preterm bebeklerde 

oksidatif hasarın respiratuvar distres sendromu (RDS), bronkopulmoner displazi 

(BPD), prematüre retinopatisi (ROP), nekrotizan enterokolit (NEK), patent duktus 

arteriosus (PDA), periventriküler lökomalazi (PVL) ve intraventriküler kanama 

(IVK) geliĢimine katkıda bulunduğu öne sürülmektedir (3,4). 

Anne sütü (AS); yenidoğanda büyüme ve geliĢme için gerekli olan tüm sıvı, 

enerji ve besin ögelerini içeren, biyoyararlılığı yüksek, sindirimi kolay, doğal bir 

besindir. Anne sütünün ve emzirmenin hem bebek, hem de anne için baĢta beslenme 

olmak üzere, geliĢimsel, psikolojik, sosyal ve ekonomik yönden pek çok sayıda 

yararları vardır (5). Anne sütü çeĢitli enzimatik ve nonenzimatik antioksidanlar içerir 

ve antioksidan özellikleri açısından formulaya üstündür (6,7). 

Preterm AS term AS’den bazı özellikleri açısından farklıdır. Preterm 

bebeklerin yüksek protein ihtiyaçlarını karĢılayacak Ģekilde preterm anne sütünde ilk 

günlerde protein ve mineral içeriği yüksek iken özellikle ikinci haftadan sonra 

azalmaktadır. Bu nedenle çok düĢük doğum ağırlıklı preterm bebeklerde AS ikinci 

haftadan sonra protein ve mineraller açısından zenginleĢtirilerek verilmektedir (8,9). 

Anne sütünün içeriği laktasyonun evrelerine göre değiĢiklik göstermektedir. Ġlk 

günlerde, protein ve biyoaktif maddelerden zengin iken zamanla yağ ve 

karbonhidrattan zengin hale gelir. Anne sütünün içeriği aynı emzirme seansı 

içerisinde de değiĢebilmektedir. Emzirmenin sonunda salgılanan son sütün yağ ve 

kalori içeriği daha fazladır (10). Emzirme süresi kısa olduğunda bebeğin kilo alımı 

yetersiz kalabilir.  
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Preterm ve term bebeklerin AS’de antioksidan ve oksidanların incelendiği 

çalıĢmalar birbirleriyle çeliĢen sonuçlar bildirmektedir (11,12). Preterm ve term 

bebeklerin AS’de antioksidanların kolostrumda en yüksek düzeylerde olduğu ve 

zamanla azaldığı gösterilmiĢtir (13-15). Aynı emzirme seansında ön süt ve son sütte 

antioksidan ve oksidanların düzeylerinin incelendiği bir çalıĢma bulunmamaktadır. 

Antioksidan sistem birçok birimden oluĢur ve birimlerden biri azalırken 

diğeri artarak bir denge oluĢturur. Enzimatik ve enzimatik olmayan antioksidanları 

içeren total antioksidan kapasite (TAK), antioksidanların tek tek ölçümünden daha 

değerli bilgiler vermektedir (16). Oksidan moleküllerin ayrı ayrı plazmadaki 

konsantrasyonunu ölçmek mümkün olmakla birlikte bu moleküller birbirlerini 

etkileyebileceğinden oksidan molekülleri ayrı ayrı ölçmek pratik değildir. Bu 

nedenle bütün oksidan durumu yansıtan total oksidan seviyesi (TOS) ölçümü 

geliĢtirilmiĢtir. Oksidatif stres indeksi (OSĠ) ise TOS’un TAK’a bölünmesi ile elde 

edilen bir indeks olup oksidatif stresin belirlenmesinde yaygın olarak 

kullanılmaktadır (17). 

Bu çalıĢma laktasyonun farklı evrelerinde ve aynı emzirme seansının 

baĢlangıcı ve sonunda preterm AS’ de TAK ve TOS düzeyleri ile OSĠ’yi incelemek 

ve term AS ile karĢılaĢtırmak için planlandı. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. Yenidoğan Dönemi 

Doğumdan sonraki ilk 28 gün yenidoğan dönemidir. Bu dönem intrauterin 

yaĢamdan ekstrauterin yaĢama geçiĢin gerçekleĢtiği, birçok fizyolojik ve 

biyokimyasal değiĢikliğin yaĢandığı bir uyum sağlama dönemidir. Yenidoğan 

dönemi aynı zamanda mortalite ve morbiditenin yüksek olduğu yaĢamın en riskli 

dönemlerinden biridir. Yenidoğan döneminde yaĢanan sorunların birçoğu asfiksi, 

erken doğum, konjenital anomaliler ve doğumun istenmeyen etkilerine bağlı uyum 

problemleri nedeniyle oluĢur (18). Yenidoğan ölümleri bebek ölümlerinin %62’sini, 

5 yaĢ altı ölümlerin ise %43’ünü oluĢturmaktadır. Ayrıca yenidoğan döneminde 

yaĢanan sorunlar hayat boyu devam edecek sakatlıklara neden olabilmektedir. Erken 

doğum ve bununla iliĢkili komplikasyonlar yenidoğan dönemindeki mortalite ve 

morbiditenin baĢlıca nedenidir (19).  

2.1.1. Zamanında Doğum ve Term Bebek 

 Son adet tarihinin ilk gününü takiben gebelik haftası 37 0/7 hafta ile 38 

6/7hafta arası doğan bebekler erken term, 39 0/7 hafta ile 40 6/7 hafta arası doğan 

bebekler term, 41 0/7 ile 41 6/7 hafta arası doğan bebekler ise geç term bebektir (20). 

2.1.2. Preterm Bebek 

Preterm bebek; 37. gebelik haftası tamamlanmadan önce canlı doğan 

bebektir. 37 haftalık gebelik süresi tamamlanmadan önce doğan preterm bebekler, 

hem geliĢmiĢ hem de geliĢmekte olan ülkelerdeki bebek ölümleri ve ciddi kalıcı 

sekellerin en temel nedenidir. Dünya sağlık örgütü (DSÖ) tarafından 2012’de 

yayınlanan ve 184 ülkenin yer aldığı “Erken Doğum Hakkında Küresel Eylem 

Raporu”, dünyada preterm doğum oranlarının %5-18 arasında değiĢmekte olduğu 

bildirirken, ülkemizde 2010 yılı canlı doğum sayısı 1.298.300, preterm doğum oranı 

ise %11.97 olarak belirtilmiĢti. Son yıllarda pek çok ülkede preterm doğum 

oranlarının yükseliĢte olduğu, 1995 yılından günümüze, preterm doğum oranlarında 

iki kata yakın artıĢ olduğu görülmektedir (21,22). 

2.1.3. Preterm Bebeklerin Sınıflandırılması  

Preterm bebeklerin sınıflandırılması doğdukları gebelik haftalarına, doğum 

ağırlıklarına ve intrauterin büyüme ve geliĢme özelliklerine göre yapılır. Preterm 
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bebeklerin doğum haftalarına göre sınıflandırılmasına göre; gebelik haftası; 28 

haftadan az olan bebekler ileri derece preterm, 32 hafta altında olanlar çok preterm, 

32-34 hafta arası olanlar orta derecede preterm, 34-37 hafta arası olanlar ise geç 

preterm olarak tanımlanmıĢtır (23). Doğum ağırlığına göre yapılan sınıflandırmada; 

2500 gr’ın üstünde doğan bebekler normal olarak kabul edilir. Doğum ağırlığı 2500 

gr altındaki bebekler düĢük doğum ağırlıklı (DDA), 1500 gr altındakiler çok düĢük 

doğum ağırlıklı (ÇDDA), 1000 gram altındaki bebekler ise ileri derecede düĢük 

doğum ağırlıklı (ĠDDDA) bebekler olarak adlandırılır (24). 

 2.1.4. Preterm Bebeklerin Sorunları 

 Preterm bebekler hem kısa dönem, hem de uzun dönem morbiditeler 

açısından yüksek risk altındadır. Birçok organ sisteminin erken doğuma bağlı 

immatür oluĢu preterm bebeklere özgü hastalıklara neden olur. Emme, yutma, nefes 

alma koordinasyonunun 34-36 haftadan önce sağlanamaması ve immatür öğürme 

refleksi nedeni ile aspirasyon riski artmaktadır. Preterm bebekler, pulmoner 

immatürite ve sürfaktan eksikliği nedeni ile geniĢleyebilirliği sınırlı akciğerler, 

immatür solunum kontrolü sonrası meydana gelebilecek apne, bradikardi, RDS, 

BPD, pnömotoraks, pnömomediastinum, interstisyel amfizem, konjenital pnömoni 

açısından risk altındadır. Vücut yağ depolarının azlığı nedeni ile hipotermi riski 

yüksektir. Kardiyovasküler sistem hastalıklarından PDA ve hipotansiyona 

yatkınlardır. Duktus arteriozusun açık kalması, akciğerlerin fazla kanlanmasına 

neden olarak pulmoner gaz değiĢimini bozmaktadır. Hematolojik hastalıklardan 

anemi riski yüksektir. Preterm bebekler, gastrointestinal açıdan yetersiz absorpsiyon, 

beslenmede güçlük, zayıf motilite, NEK, direk ve indirek hiperbilirubinemi, spontan 

izole gastrointestinal perforasyon riskleri ile karĢı karĢıyadır. Metabolik ve endokrin 

sistem immatüritesi nedeniyle hipoglisemi, hipokalsemi, hiperglisemi, geç metabolik 

asidoz riski artmıĢtır. OlgunlaĢmamıĢ serebral damarlar ve yetersiz serebral 

otoregülasyon nedeni ile subependimal kanama, IVK ve PVL’ye eğilim fazladır. 

Böbrek fonksiyonunun olgunlaĢmamıĢ olması, glomeruler filtrasyon ve tübüler 

fonksiyonların yetersizliği, hiponatremi, hipernatremi, hiperkalemi, renal tübüler 

asidoz, renal glukozüri ve ödeme neden olabilmektedir. Preterm bebekler, 

infeksiyona karĢı artmıĢ duyarlılığa sahip olup konjenital, perinatal, nazokomiyal 

infeksiyonlar açısından risk altındadır. Preterm bebeklerde ileri dönemde biliĢsel 
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becerilerde bozulma, motor kayıplar, görme ve iĢitme kayıpları gibi duyusal kayıplar, 

davranıĢsal ve psikolojik problemler, ortopedik sorunlar term bebeklere göre daha sık 

görülmektedir. Tablo 2.1’de preterm bebeklerle ilgili neonatal problemler verilmiĢtir 

(25,26). 

 

Tablo 2.1. Preterm bebeklerle ilgili neonatal problemler- Carlo WA (25)’ dan 

                  alınmıĢtır. 

Solunum Respiratuar distres sendromu 

Bronkopulmoner displazi 

Pnömotoraks, pnömomediastinum, interstisyel anfizem 

Konjenital pnömoni 

Apne  

Kardiyovasküler Patent duktus arteriyozus 

Hipotansiyon 

Bradikardi (apne ile birlikte) 

Hematolojik Anemi 

Gastrointestinal Yetersiz gastrointestinal fonksiyon-zayıf motilite 

Nekrotizan enterokolit 

Hiperbilirubinemi-direkt/indirekt 

Spontan izole gastrointestinal perforasyon 

Metabolik-Endokrin Hipokalsemi 

Hipoglisemi 

Hiperglisemi 

Geç metabolik asidoz 

Merkezi Sinir Sistemi Ġntraventriküler kanama 

Periventriküler lökomalazi 

Konvülziyonlar  

Prematüre retinopatisi 

Sağırlık, hipotoni 

Renal Hiponatremi  

Hipernatremi 

Hiperkalemi  

Renal tübüler asidoz 

Renal glukozüri 

Ödem 

Diğer Enfeksiyonlar (konjenital, perinatal, nazokomiyal: bakteriyel, viral, 

fungal, protozoal) 

 

2.2. Oksidan ve Antioksidan Sistemler  

 2.2.1. Oksidatif Stres 

 Oksidanlar ve antioksidanlar arasındaki dengenin oksidanlar lehine bozulması 

oksidatif stres olarak adlandırılır. Oksidatif stres hücresel metabolizma sırasında 

oluĢan reaktif oksijen türlerinin (ROT) antioksidanlar tarafından yeterli ölçüde 

etkisiz hale getirilememesi sonucunda ortaya çıkar. Reaktif oksijen türleri en çok 

mitokondrial oksidatif fosforilasyon sırasında üretilir. Buna ek olarak iskemi 
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reperfüzyon hasarı, yüksek oksijen basıncı, inflamasyon ve çeĢitli kimyasal ajanlara 

maruz kalma sonucunda da ROT açığa çıkar (ġekil 2.1). Reaktif oksijen türleri 

oldukça yüksek reaktiviteye sahip moleküller olup hücre içi lipid, protein ve 

deoksiribonükleikasit (DNA) gibi makromoleküllerdeki çift bağlara saldırarak 

zincirleme oksidasyon reaksiyonları baĢlatırlar. Sonuç olarak hücre hasarı veya 

ölümü meydana gelir. Oksidatif stres birçok hastalığın patogenezinde önemli rol 

oynamaktadır (1,2,27). 

 

 

ġekil 2.1. Oksidatif denge- Özcan ve ark. (27)’dan alınmıĢtır. 

2.2.2. Oksidan Sistemler  

Hücrenin canlılığını devam ettirebilmesi için enerjiye ihtiyacı vardır. 

Memelilerde hücresel metabolik iĢlemler sırasında enerji üretilirken oksijen açığa 

çıkar. Temel oksitlenebilir moleküller olan glikoz, amino asitler ve yağ asitleri asetil-

koenzim A'ya dönüĢtürülür. Asetil-koenzim A, mitokondride Kreb’s döngüsünde 

metabolize olur. Bu sırada açığa çıkan yüksek enerjili elektronlar nikotinamid adenin 

dinükleotit (NAD), flavin adenin nükleotid (FAD) gibi elektron taĢıyıcıları ile 

elektron transfer zincirine aktarılır. Elektron transfer zinciri mitokondriyal 

membranda elektrokimyasal proton gradiyenti oluĢturur. Bu esnada açığa çıkan 

enerji ile yüksek enerjili bir bileĢik olan adenozin trifosfat (ATP) sentezi gerçekleĢir. 

EĢ zamanlı olarak oksijenin doğada bulunan formu olan dioksijen (O:O) hidrojen 
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iyonları ile birleĢerek tetravalan indirgenme reaksiyonuna girer ve su oluĢur (2). 

Mitokondriyal oksidatif fosforilasyon ġekil 2.2’de Ģematize edilmiĢtir.    

 

 

ġekil 2.2. Mitokondriyal oksidatif fosforilasyon-Escobar 

 ve ark. (2)’dan alınmıĢtır. 

 

Bir molekül glukozdan 34 molekül ATP sentezlenmesini sağlayan 

mitokondriyal aerobik metabolizma sadece 4 ATP sentezi sağlayabilen anaerobik 

metabolizmaya kıyasla oldukça verimlidir ve memelilerin yaĢamlarını 

sürdürebilmeleri için gereklidir. Ancak oksijenin tetravalan indirgenmesi her zaman 

gerçekleĢmez. Fizyolojik koĢullarda mitokondride bulunan oksijenin %1-2 kadarı 

sadece kısmi olarak süperoksit anyonuna (O2
-
) indirgenir. Süperoksit anyonu, 

süperoksit dismutaz (SOD) ile hidrojen peroksite (H2O2) dönüĢtürülür ve H2O2, 

katalaz (KAT) ve glutatyon peroksidazın (GP) etkisiyle su ve oksijene dönüĢtürülür. 

Demir, bakır, çinko gibi geçiĢ metallerinin varlığında, H2O2, hidroksil radikaline 

(OH
-
) dönüĢebilir buna Fenton reaksiyonu denir. Ayrıca, O2

-
, nitrik oksit (NO) 

varlığında, peroksinitrite dönüĢebilir (ġekil 2.3). Oksijenin bu reaksiyonlarda her 
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seferinde bir elektronla indirgenmesi ROT oluĢumuna yol açar. Bu kimyasallardan 

bazıları, serbest radikal olarak bilinen oldukça reaktif kimyasal maddelerdir. Serbest 

radikal hasarını yenmek için, hücreler hem antioksidan savunma hem de tamir 

sistemleri geliĢtirirler. Bununla birlikte, hipoksi gibi belirli koĢullar altında serbest 

oksijen radikalleri, antioksidan savunmayı aĢarak oksidatif stres ve hücre hasarına 

neden olur (2).  

 

       ġekil 2.3. Oksijenin indirgenmesi ve serbest radikal oluĢumu- Escobar ve ark. 

(2)’dan alınmıĢtır. 

 

Atomlarda elektronlar belirli enerji düzeyinde, birbirlerine zıt momentli 

çiftler halinde bulunurlar. Serbest radikaller, dıĢ yörüngesinde eĢleĢmemiĢ elektron 

taĢıyan, organik ve inorganik moleküller ile reaksiyona girebilme yeteneğine sahip, 

yüksek oranda reaktif, kısa ömürlü bileĢiklerdir. Kararsız yapıda oluĢan serbest 

oksijen radikalleri kararlı hale gelebilmek için hücrelere saldırır ve hücre 

bileĢenlerine zarar verir. Bu radikaller serbest radikal zincir reaksiyonlarını 

baĢlatarak hücrede karbon merkezli O2
-
, H2O2, OH

-
, organik hidroperoksit, 
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hipoklorit, peroksinitrit, alkoksi ve radoksi radikalleri gibi çeĢitli oksidanların 

oluĢumuna neden olurlar (28).   

Süperoksit radikali, zayıf bir serbest oksijen radikalidir. Oksijen 

metabolizmasının ilk ara ürünü olup H2O2’ nin ana kaynağıdır. Oksijen molekülüne 

bir elektron eklenmesi ile oluĢur. Mitokondriyal elektron transfer zincirinde ATP’nin 

ana kaynağıdır, bu sebeple hayatın devamı için önemlidir. Ancak bazı hastalıkların 

patofizyolojisinde rol alır (29).  

Hidrojen peroksit, serbest radikal değildir. Ancak metal iyonlarının varlığında 

hidroksil radikallerinin oluĢumuna neden olduğu için oksitleyici olarak 

düĢünülmektedir (30). Metal iyonların varlığında reaktif türler oluĢmaktadır. 

Hidrojen peroksit, proteinlerdeki hem grubunda bulunan demir ile reaksiyona girerek 

yüksek oksidasyon özelliği olan reaktif demir formlarını oluĢturmaktadır buna 

Fenton reaksiyonu denir. Süperoksit, bakır gibi geçiĢ metalleri ve radikal türleriyle 

kolay reaksiyona girer ve H2O2 ile Haber Weis reaksiyonu oluĢturarak toksik 

hidroksil radikalini oluĢturur (31).  

Hidroksil radikali en reaktif, kuvvetli radikaldir. Tüm fagositoz ve çeĢitli 

enzimatik katalizlerde üretilen, biyolojik reaksiyonlarda da kullanılan ajandır. 

Hidroksil radikalinin meydana getirdiği en önemli biyolojik reaksiyon, lipid 

peroksidasyonu olarak bilinen serbest radikal zincir reaksiyonudur. OluĢtuğu yerde 

tiyoller ve yağ asitleri gibi çeĢitli moleküllerden bir proton kopararak yeni radikaller 

oluĢur ve hücresel hasara sebep olur (28). BaĢlıca serbest radikaller Tablo 2.2’de 

tanımlanmıĢtır. 

Tablo 2.2. Serbest radikaller, simgeler ve kimlikleri- Dündar ve ark.(31)’dan 

                  alınmıĢtır. 

Radikal  Simge  Tanımlama  

Hidrojen  H˙ Bilinen en basit radikal 

Süperoksit  O2˙
-
 Oksijen metabolizmasının ilk ara ürünü 

Hidroksil  OH˙ En toksik oksijen metaboliti radikal 

Hidrojen peroksit H2O2 Reaktivitesi çok düĢük, moleküler hasar yeteneği zayıf 

Singlet oksijen  O2
-
 Yarılanma ömrü hızlı, güçlü oksidatif oksijen formu 

Perhidroksi radikal HO2˙ Lipidlerde hızlı çözünerek lipid peroksidasyonunu artırır 

Peroksil radikal ROO
-
 Perhidroksile oranla daha zayıf etkili,lipidlere lokalize olur 

Triklorometil  CCl3 CCl4 metabolizması ürünü karaciğerde üretilen bir radikal 

Thyl radikali RS˙ Sülfürlü ve çiftlenmemiĢ elektron içeren türlerin genel adı 

Alkoksil  RO˙ Organik peroksitlerin yıkımı ile üretilen oksijen metaboliti 

Nitrojen oksit NO L-arginin amino asitinden in vivo üretilir 

Nitrojen dioksit NO2 NO’in oksijen ile reaksiyonundan üretilir 
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2.2.3. Antioksidan Sistemler 

Lipid, karbonhidrat, protein ve DNA gibi maddelerin oksidasyonunu önlemek 

amacıyla, serbest oksijen radikali oluĢumunu engelleyen, temizlenmesini sağlayan, 

oluĢabilecek hasarın onarımı veya önlenmesine katkıda bulunan savunucu maddelere 

antioksidan denir (32).  

Antioksidan maddeler ekzojen veya endojen olmak üzere iki ana gruba 

ayrılırlar. Endojen antioksidanlar ise enzim yapıda olanlar ve enzim yapıda 

olmayanlar olarak ikiye ayrılır. Tablo 2.3’ de bazı antioksidan türleri ve etki 

mekanizmaları verilmiĢtir (33). 

 

Tablo 2.3. Antioksidanlar ve etki mekanizmaları- Gutteridge JM (33)’ den alınmıĢtır. 

Ekzojen antioksidanlar  

Antioksidan Etki Mekanizması 
Askorbik asit Hidroksil radikallerini  temizler 
β-Karoten Yağda çözünür radikaller ile singlet oksijeni temizler 
Vitamin E Yağda çözünür, zincir kırıcı etki gösterir 
Endojen antioksidanlar  

Enzim yapıda olmayanlar  
Albümin Bakır ve Hem grubu bağlar, HOCl’u ortamdan temizler 
Seruloplazmin  Bakır iyonlarını bağlar, H2O2’i kullanılarak bakırın 

reoksidasyonunu sağlar 
Transferrin Ferrik haldeki demir iyonlarını bağlar. 
Laktoferrin Ferrik haldeki demir iyonlarını düĢük pH değerlerinde bağlar 
Haptoglobin Hemoglobini bağlar 
Hemopeksin Hem grubunu bağlar 
Bilirübin Peroksil radikallerini temizler 
Glikoz Hidroksil radikallerini temizler 
Ürat Radikalleri temizler ve metalleri bağlar 
Melatonin Hidroksil radikallerini temizler 
Mukus Hidroksil radikallerini temizler 
Enzim yapıda olanlar   
Süperoksit dismutaz Süperoksit radikalini temizler. 

O2
- 
+ 2H

+
                       H2O2 + O2 

Katalaz Hidrojen peroksiti (yüksek konsantrasyonda ise) ortamdan 

uzaklaĢtırır. 

2H2O2 + O2                          2H2O + O2 
Glutatyon peroksidaz Hidrojen peroksiti (düĢük konsantrasyonda ise) ortamdan 

uzaklaĢtırır. 

H2O2 + 2 GSH                        GSSG + 2H2O 
Sitokrom oksidaz Oksijenin suya indirgenmesi sırasında aktif oksijenin ortama 

salınımını engelleyerek ROT (H2O2, OH˙, O2
-
) oluĢumunu 

engeller. 

GSH: Redükte glutatyon, GSSG: Okside glutatyon. 
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Antioksidanlar iĢlevlerine göre primer, sekonder ve tersiyer olarak üçe ayrılır. 

Primer antioksidanlar; SOD, GP, ferritin, seruloplazmin, haptoglobulin, metal 

bağlayıcı proteinler, hemopeksin, yeni serbest radikal oluĢumunu engeller. Sekonder 

antioksidanlar; C vitamini, E vitamini, ürik asit, bilirubin  zincir kırıcı reaksiyonlar 

oluĢturarak serbest radikalleri uzaklaĢtırır. Tersiyer antioksidanlar, DNA onarımı 

yapan enzimler ise serbest radikaller tarafından hasar gören biyomolekülleri onarır 

(34). 

Oksidan ve antioksidan durumun düzenlenmesi, hücre canlılığı, aktivasyonu, 

proliferasyonu ve organ fonksiyonu için kritik öneme sahiptir. Patolojik koĢullarda, 

antioksidan sistemlerin yetersiz kalması sonucunda oluĢan oksidatif stres çeĢitli 

hastalıklara neden olur (1). 

2.2.4. Oksidatif Stresin Lipidler Üzerindeki Etkisi  

Serbest radikallerin hücre üzerindeki en önemli etkisi membran lipidlerinin 

peroksidasyonudur. Mitokondri ve endoplazmik retikulum gibi hücre içi organellerin 

membran fosfolipidlerindeki doymamıĢ yağ asitleri, serbest radikallerle kolayca 

reaksiyona girerek peroksidasyona uğrar ve oksidatif hasara neden olur. Peroksil 

radikali, poliansatüre yağ asidi moleküllerinin oksidasyonu sonrası, radikallerin ve 

aldehitlerin oluĢmasına yol açan hidroperoksitlerin meydana gelmesine neden olur. 

Bu maddelerin yıkılması sırasında oluĢan aldehitler lipid peroksidasyonu enzimleri 

tarafından düzenlenen fizyolojik bir süreçtir. Ancak kontrolsüz lipid peroksidasyonu, 

membrandaki fosfolipidlerin yıkımı hücrenin bariyer etkisini bozarak hücre içi 

organellerinin hasarına yol açar. Lipid peroksidasyonu ile meydana gelen hasar geri 

dönüĢümsüzdür (35,36). 

Lipid peroksidasyonu sonucu oluĢan en önemli aldehid malondialdehittir 

(MDA) ve lipid peroksidasyonu derecesiyle korelasyon gösterir. Malondialdehit, 

membran komponentlerinin çapraz bağlanmasını ve polimerizasyonunu sağlayan 

membran özelliklerini bozmaktadır. Membrandaki yağ asitlerinin peroksidasyonuyla 

oluĢan kısa zincirli yağ asitleri ve aminoasitleri içeren yapısal proteinlerin 

oksidasyonu, membran geçirgenliğinin artmasına ve membrandaki akıĢkanlığın 

azalmasına, membran iyon transportunun ve enzim aktivitesinin değiĢmesine neden 

olmaktadır (31,37). ġekil 2.4’te ROT’a bağlı oluĢan lipid peroksidasyon ürünleri 

Ģematize edilmiĢtir. 



12 
 

 

ġekil 2.4. Reaktif oksijen türlerine bağlı oluĢan lipid  

peroksidasyon ürünleri-Özcan ve ark. (27)’dan alınmıĢtır. 

 

2.2.5. Oksidatif Stresin Proteinler Üzerindeki Etkisi 

  Proteinler, serbest radikallerden çoklu doymamıĢ yağ asitlerine kıyasla daha 

az etkilenir. Serbest oksijen radikallerine maruz kaldıklarında aminoasitlerin 

modifikasyonu, fragmantasyonu, agregasyonu veya çapraz bağlanmaları gibi hasarlar 

meydana gelir ve devamında fonksiyonel değiĢikliğe yol açarak hücre 

metabolizmasını bozar. Oksidasyon reaksiyonları sonucu protein moleküllerinin 

yapısı değiĢir ve denatürasyon oluĢur. Ayrıca serbest radikaller; enzimlerin, 

nörotransmitterlerin, reseptör proteinlerin ve reseptör proteinlerinin fonksiyonlarının 

bozulmasına neden olabilir (2). Oksidatif stres sonucu oluĢan protein karbonil türleri, 

oksidatif stresi değerlendirmede kullanılan önemli bir belirteçlerdir (27). 

2.2.6. Oksidatif Stresin DNA Üzerindeki Etkisi 

Oksidatif DNA hasarı baĢta karsinogenezis, nörodejeneratif, kardiyovasküler, 

otoimmun hastalıklar gibi çok sayıda hastalığın patogenezinde rol oynar. Nükleik 

asitler, serbest radikallere bağlı değiĢikliklere duyarlıdır. Hidroksil radikali, pürin ve 

pirimidin bazlarının oksidasyonu ile, baz modifikasyonları, baz delesyonları ve zincir 

kırılmalarına sebep olabilmektedir. Özellikle pirimidinler en hassas yapılardır. DNA 

zincirinin hasar görmesi, DNA çift sarmalının bölünmesi sonucu hücrede 

mutasyonlar ve ölüm gerçekleĢebilmektedir. DNA’nın oksidatif hasara uğraması 

sonucu 8-hidroksiguanin oluĢur. Diğer yandan bakır iyonları DNA’nın özellikle 
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guanin bazlarına yüksek afinite ile bağlanarak, H2O2 ile etkileĢime girmesi ile DNA 

hasarına neden olur. DNA hasar miktarını belirlemede 8-hidroksiguanin sık 

kullanılan bir belirteçtir. (1,27)
 

2.2.7. Oksidatif Stresin Sinyal İletimi Üzerine Etkisi 

Oksidatif stres, sinyal iletiminde rol oynayan birkaç genin ekspresyonunu 

indükleyebilir. Yüksek glutatyon (GSH)/ okside glutatyon (GSSG) oranı hücrenin 

oksidatif hasarından korunması için önemlidir. Bu oranın bozulması Nükleer faktör 

kappaB (NF-kB), aktivatör protein 1(AP-1) , aktive T hücre nükleer faktörü ve 

hipoksi ile indüklenebilir faktör l gibi inflamatuar proçesi etkileyen transkripsiyon 

faktörlerinin aktivasyonuna neden olur. Reaktif oksijen türleri ile aktive olan 

transkripsiyon faktörleri, sinyal iletimi ile hücre içi kaskad sistemlerini aktive eder. 

Tirozin kinaz reseptörleri, epidermal büyüme faktörü reseptörü, vasküler endotelyal 

büyüme faktörü gibi büyüme hormonu reseptörleri, platelet aktive edici büyüme 

faktörü, protein tirozin fosfataz ve serin/treonin kinazlar ROT’ un hedefleridir. 

Ekstraselüler sinyal yolaklarını etkileyen JNK ve p38, mitojen aktive proteinkinaz 

aktivitesini uyarır ve hücrelerde proliferasyon, diferansiasyon, apoptozis 

mekanizmalarını aktive eder. Sonuç olarak oksidatif hasar sonrası sinyal iletim 

yolakları proinflamatuar, inflamatuar proçesleri uyararak çekirdek hasarına neden 

olur (1) (Ģekil 2.5). 

 

ġekil 2.5. Oksidatif stresin sinyal yolağı üzerindeki etkisi- 

Birben ve ark. (1)’dan alınmıĢtır. 
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2.2.8. Serbest Radikallerin Hedef Organları  

Çok sayıda hastalık serbest oksijen radikalleri ile iliĢkilendirilmektedir. 

Serbest radikaller, ĠVK, PVL, travmatik beyin hasarı, beyin tümörleri 

etyopatogenezinde rol alır. Gözlerde katarakt, retinopati, maküler dejenerasyon 

oluĢumuna neden olabilmektedir. Solunum sisteminde; astım, amfizem, RDS, kronik 

obstrüktif akciğer hastalığı, böbreklerde; glomerülonefrit ve böbrek yetmezliği 

oluĢumunda rol almaktadır. Kron hastalığı, NEK, hemoglobin ve immün sistem 

hastalıkları oluĢumuna neden olmaktadır. Ayrıca serbest oksijen radikalleri erken 

yaĢlanma, kanser, otoimmün hastalıklar, diyabetes mellitus, kardiyovasküler 

hastalıklar ve enflamatuar hastalıkların etyopatogenezinde de rol oynamaktadır (38). 

2.2.9. Serbest Oksijen Radikallerinin Ölçümü 

Kimyasal reaksiyonlar sonucu oluĢan serbest radikaller kısa ömürlü oldukları 

için laboratuar koĢullarında ölçülmesi zordur. Genellikle spin rezonans ve spin 

trapping metotlarıyla ölçülürler. Serbest radikallere bağlı oluĢan ürünlerin ölçümü 

daha pratiktir. Serbest radikallerin en önemli etkisi lipid peroksidasyonudur. Yağ 

asitlerinin oksidasyonu sonucu MDA gibi aldehidler oluĢur. Günümüzde serbest 

radikal ölçümünde en çok kabul gören yöntem thibarbitric acid reactive substance 

(TBARS), MDA veya 2,2-azino-bis-3-etilbenzthiazoline-6-sulfonic acid (ABTS) 

belirteçlerini kullanarak ölçüm yapmaktır (17,39). 

2.2.10. Total Antioksidan Kapasite  

Organizmalar, metabolik ve fizyolojik reaksiyonlar sonucu oluĢan serbest 

oksijen radikallerinin oluĢturduğu oksidatif stres ile mücadele eden antioksidan 

sisteme sahiptir. Albümin, ürik asit ve askorbik asit insan plazmasındaki total 

antioksidan kapasitenin %85’ini meydana getirmektedir. Total antioksidan 

kapasitenin ölçümü, antioksidanların tek tek ölçümünden daha değerli bilgi 

vermektedir. Bu nedenle TAK ölçümü giderek daha çok kabul görmektedir (40). 

Yenidoğanlarda plazma TAK, hastalıktan ve uygulanan tedavilerden 

etkilenmektedir. Örneğin hemoliz ile plazma bilirubin düzeyinin artması veya 

fototerapi ile azalması, anüri ile ürik asit seviyesinin artması veya diüretiklerle 

azalması gibi nedenlerle TAK’ta değiĢiklikler meydana gelebilmektedir (41). 
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2.3. Preterm Bebeklerde Oksidatif Stres ile İlişkili Hastalıklar 

Fetal hayat, ekstrauterin hayatla karĢılaĢtırıldığında nispeten hipoksik bir 

süreçtir. Uterin arteriyal parsiyel oksijen basıncı 4kPa (25-30mmHg), annenin 

arteriyal parsiyel oksijen basıncı 9kPa (80-90mmHg)’dır. Doğumdan hemen sonra 

spontan solunumun baĢlamasıyla alveoler kapiller gaz değiĢimi ile parsiyel oksijen 

basıncı 5-10 dakika içerisinde 80-90 mmHg’a yükselir (42). Bu ani değiĢiklik 

postnatal adaptasyonda rol oynayan genlerin ekspresyonunu tetiklemek için gerekli 

olan fizyolojik bir oksidatif strese neden olur. Fetal dönemden neonatal döneme 

geçiĢte hem kan içeriği hem de dokulara oksijen geçiĢi dakikalar içerisinde 

eriĢkinlerdeki kadar artmakta ve bunun ROT üretiminde artıĢa neden olduğu 

düĢünülmektedir (43). 

Antioksidan enzimlerin miktar ve aktivitesinin artıĢı ancak gebeliğin son 

aylarında gerçekleĢtiği için zamanından erken doğan bebeklerde serbest oksijen 

radikallerine karĢı antioksidan kapasite yeterli değildir (2). Preterm bebekler, yüksek 

oksijen konsantrasyonuna maruziyetlerinin daha fazla olması, infeksiyon ve 

inflamasyona yatkınlıklarının olması, annede preeklampsi, obezite veya diyabet gibi 

hastalıklar nedeniyle intrauterin kronik hipoksiye daha sık maruz kalmaları ve 

serbest demir seviyelerinin yüksekliği nedeniyle term bebeklere göre oksidatif strese 

daha yatkınlardır. Oksidatif stres, yenidoğan döneminde ve özellikle preterm 

bebeklerde etkilediği organa göre farklı klinik tabloların ortaya çıkmasına neden 

olur. Akciğerlerde BPD, gözde ROP, gastrointestinal sistemde NEK, santral sinir 

sisteminde ĠVK ve PVL, kardiyovasküler sistemde PDA preterm bebeklerde görülen 

baĢlıca oksidatif stres iliĢkili hastalıklardır (44-46) (ġekil 2.6). 
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ġekil 2.6. Oksidanlar ve antioksidanlar arasındaki denge ve sonucunda oluĢan radikal 

iliĢkili hastalıklar- Özsürekçi ve ark. (46)’dan alınmıĢtır.  

 

Serbest oksijen radikallerinin DNA, lipidler ve proteinlerin üzerine zararlı 

etkileri olduğu kanıtlanmıĢtır. Bu biyolojik moleküllerin kronik hipoksi sonrası da 

ortaya çıkabileceği görülmüĢ olup oksidatif stresin prenatal dönemde ortaya çıkması 

sonrası konjenital malformasyonlar, intrauterin büyüme geriliği gibi hastalıklara da 

neden olabileceği saptanmıĢtır. Sonuç olarak serbest radikallerin hücre bütünlüğüne, 

hücre zar fonksiyonuna, organel membranlarına ve protein sentezine hasarı fetal 

morbiditenin ana nedenidir (46). 

 2.3.1. Oksidatif Stres ile İlişkili Akciğer Hasarı 

 Respiratuvar distres sendromu ve sonucunda geliĢen BPD, preterm 

bebeklerde solunum yetmezliğinin en sık nedenidir. Respiratuar distres sendromu 

insidansı gebelik haftası azaldıkça artar. Türk Neonatoloji Derneği’nin 2016-2017 

yıllarında yürüttüğü elektronik hasta veritabanına göre hastalık insidansı 32 hafta altı 

3490 preterm bebekte %70,3 iken aynı oran 28 hafta altı 1539 preterm bebekte 

%86,5 olarak bulunmuĢtur (47). Hastalığın patofizyolojisinde, en önemli neden 

olarak akciğerde yapısal immatüriteye eĢlik eden alveolar surfaktan eksikliği rol 

oynar. Bir fosfolipid karıĢımı olan surfaktan, yüzey gerilimini azaltarak alveollerin 

açık kalmasında görev alır. Sürfaktan eksikliğinde yaygın atelektaziler geliĢir ve 

buna bağlı olarak ventilasyon perfüzyon dengesinin ve gaz değiĢiminin bozulması 

söz konusudur. Surfaktan eksikliğinin yanısıra yenidoğanların doğum sonrası aniden 
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yüksek oksijene maruz kalması ROT’u arttırır ve antioksidan sistemi inhibe eder. 

Oksidatif stres, sitokinlerin ve interlökin 6, interlökin 8, Tümör Nekrozis Faktör α 

(TNFα) gibi inflamatuar proçeslerin artıĢına neden olur. Yüksek oksijen maruziyeti, 

vasküler ve alveolar endotelyal hücrelerin harabiyetine neden olur ve sonucunda 

RDS meydana gelir (46). 

Respiratuar distres sendromu klinik olarak, doğum sonrası erken dönemde 

takipne, retraksiyon, inleme, solunum sıkıntısı bulguları ile ortaya çıkar. Solunum 

yetmezliği kan gazı değerleri ile tespit edilebilir ve tanı akciğer grafisinde buzlu cam 

ve hava bronkogramları görüntüsü ile desteklenir (48). 

Bronkopulmoner displazi, oksijen ve pozitif basınçlı ventilasyon ile tedavi 

edilen preterm bebeklerde geliĢen kronik akciğer hastalığıdır. Çoğunlukla ĠDDDA 

preterm bebeklerde, ilk günlerde klinik ağırlık derecesi ne olursa olsun RDS veya 

diğer nedenlere bağlı solunum yetmezliği olup olmamasına bakılmaksızın, 

doğumdaki gebelik yaĢına bağlı olarak, gebelik yaĢı < 32 hafta olanlar için 

postmenstrüel 36. haftada ve gebelik yaĢı ≥ 32 hafta olanlar için postnatal 28. günde 

veya taburculuk zamanında devam eden ≥ %21 O2 gereksinimi olarak tanımlanmıĢtır 

(49). 

  Hastalığın patofizyolojisinde azalmıĢ alveolar hacim, surfaktan eksikliği, 

immatür ekstraselüler matriks, inflamasyon, oksijen maruziyeti sonrası oluĢan 

serbest oksijen radikalleri rol oynamaktadır. Oksidatif stresin inflamatuar ve 

proinflamatuar sitokinlerin salınımını arttırarak solunum yolu epitel hücre hasarı ve 

sürfaktan inaktivasyonuna neden olması, pozitif basınçlı ventilasyonun inflamasyonu 

tetiklemesi, PDA varlığının pulmoner kan akımını arttırararak nötrofil 

marjinasyonunu stimüle etmesi sonrası akciğer hasarı oluĢturması ile karakterizedir 

(47). 

Doğum sonrası ilk haftalarda yüksek oksijen düzeylerine maruziyet BPD ile 

iliĢkilendirilmiĢtir. Bronkopulmoner displazi geliĢen bebeklerde klinik ve radyolojik 

bulgular ortaya çıkmadan önce oksidatif hasar belirteçlerinin yükseldiğini gösteren 

çalıĢmalar vardır (50,51). Preterm bebeklerde yaĢamın ilk haftalarında plazma F2 

izoprostan düzeylerindeki artıĢ BPD geliĢimi ile iliĢkili bulunmuĢtur (52). 

Son yıllarda ROT’un transkripsiyon faktörlerini tetikleyici etkisi olduğu 

düĢünülmektedir. Dolayısıyla, ROT’un uzun dönem negatif etkileri, serbest 
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radikallerin sadece hücre hasarı değil aynı zamanda sinyal iletimi ve apopitoz 

aktivasyonu sonucu da olabilir. Ġnflamasyon, hiperoksi, oksidatif stres arasında yakın 

bağ vardır. Preterm bebeklerde diğer yaĢ gruplarından farklı ve dezavantajlı olarak 

yüksek düzeyde oksijenle karĢılaĢma sonucunda reaktif oksijen ve reaktif nitrojen 

ürünleri (RNÜ) üretimi dahil olmak üzere oksidatif streste artıĢ meydana gelir. 

Prematüre ve hiperoksi maruziyeti bir yandan vasküler endotelyal büyüme faktörü ve 

anjiyopoietin-2 gibi pulmoner ödeme yol açan alveoler kapiller membranı bozan 

mediyatörlerin salınmasına yol açar. Diğer yandan proinflamatuar sitokinlerde artıĢ 

sonrası ROT’un oluĢması, apopitoz yolaklarını etkileyerek mitokondrial hasarı ve 

sonucunda da akciğer hasarını meydana getirir (53). 

 

 

ġekil 2.7. Preterm bebeklerde hiperoksi sonrası akciğer 

hasarının mekanizması-Bhandari ve ark. (53)’dan alınmıĢtır. 

 

Oksidatif durumun artıĢı beraberinde; protein oksidasyonu ile karbonilleri, 

karbonhidrat oksidasyonu ile hidrokarbonları, lipid oksidasyonu ile plazma 

aldehidleri ve MDA’yı meydana getirir. Tüm bunların etkisiyle hücresel yapılarda 

hasar ve hücre ölümü gerçekleĢir. Oksidatif durumun artıĢı, matriks 

metalloproteinleri aracılığı ile akciğerde fibrozis ve klinik sonucu olarak BPD’ye 
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neden olur (54). Yapılan bir çalıĢmada, preterm yenidoğanlarda, plazma MDA 

düzeyinin oksijen tedavi süresi ve ventilatör desteğiyle paralel Ģekilde arttığı, idrar 

MDA düzeyinin ise oksijen tedavisi süresinden bağımsız olarak BPD’li 

yenidoğanlarda arttığı görülmüĢtür (55). 

Ayrıca antioksidatif savunmada genetik varyasyon da olabilir. Preterm 

bebeklerde yapılan bir çalıĢmada, glutatyon-S-transferaz-P1 izoformunun düĢük 

olmasının oksijen toksisitesine hassasiyeti arttırarak BPD riskini arttırdığı 

gösterilmiĢtir (56).  

Tyson ve arkadaĢlarının (57) yaptığı bir çalıĢmada ĠDDDA bebeklerde A 

vitamini desteği verilmesinin kronik akciğer hastalıkları oluĢma riskini azalttığı 

gösterilmiĢtir. E vitamini desteği, doğum ağırlığı 1500 gr’ın altında olan 

yenidoğanlarda BPD’den koruyucu etki göstermemiĢtir (58). C vitamininin BPD’den 

koruyucu etkisi konusunda yeterli çalıĢma yoktur, fakat C vitamininin prooksidan 

özellikleri olduğu gözardı edilmemelidir. Antioksidan enzimler olan çinko, bakır, 

manganez, SOD ve katalazın intratrakeal veya parenteral tedavisinin BPD’yi azaltıp 

azaltmadığı konusunda deneysel ve klinik çok sayıda çalıĢma bulunmasına rağmen 

kesin faydalı olduğu konusunda yeterli veri bulunmamaktadır (59). 

 2.3.2. Oksidatif Stres ile İlişkili Beyin Hasarı  

Gebeliğin 10-20. haftaları arasında nöroblast ve glioblastların kaynaklandığı 

bölgeye subependimal germinal matriks adı verilir. Germinal matriksi destekleyen 

olgunlaĢmamıĢ damarların yetersizliği nedeniyle oluĢan kanamaya germinal matriks 

kanaması denilmektedir. Bu olguların %80’inde ependim boyunca ve ventrikül 

içerisine de kanama ortaya çıkmaktadır. Bu kanamalar IVK olarak adlandırılır. 

Preterm bebeklerdeki beyin hasarının çoğu intrakraniyal kanama ile oluĢur. 

Pretermlerde aktif hücre proliferasyonunun fazla olduğu ve damarlanması yoğun 

olan germinal matriks bölgesi kanama için riskli bir bölgedir. Germinal matriks 36. 

gebelik haftasından sonra regresyona uğrar. Bu nedenle gebelik haftası ne kadar 

küçükse kanama riski o kadar yüksektir (60). 

Ġntraventriküler kanama sonrası eritrositlerden çıkan demire bağlı beyaz 

cevherde serbest radikal hasarı oluĢabilir. Ayrıca kanama sonrası sitokin artıĢı olarak 

nöronlar ve gliada hasar meydana gelebilir. Germinal matriksin harabiyeti beyaz 

cevherin normal geliĢimi için gereken glial öncü hücrelerin tükenmesine yol açabilir. 
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Tüm bu etkilerin sonucunda PVL oluĢur (61). Periventriküler lökomalazi, lateral 

ventrikülleri çevreleyen serebral beyaz cevherde nekrozla karakterizedir. Preterm 

yenidoğanlarda majör nörolojik sekellerin prekürsörüdür (62). 

Periventriküler lökomalazi patogenezinde; serebral beyaz cevher 

vaskülarizasyonun tamamlanmamıĢ olması, serebral kan akıĢı bozuklukları sonrası 

oluĢan iskemik hasar, oligodendroglial prekürsor hücrelerin matürasyon bozukluğu, 

maternal fetal inflamasyon ve infeksiyonun oksidatif strese neden olması, glutamat, 

serbest radikal hücrelerin artıĢı ve antioksidan sistem azlığı ile artmıĢ nöronal hasar, 

hemoraji sonucu artmıĢ serbest demirin oligodendrositlerde farklılaĢma yaratması 

yatar (46). Bu hastalığın oluĢumunun multifaktöriyel olmasının yanı sıra serbest 

radikallerin etkisi olduğu düĢünülmektedir. En önemli neden iskemidir. Hipoksi 

mikroglia hücrelerinin aktive olması ile birlikte merkezi sinir sisteminde toksik 

oksijen ve nitrojen radikalleri ortama salınarak glutamat oluĢumunu artırır. NMDA 

reseptör aktivasyonu ile mitokondriyal disfonksiyonu, nitrik oksit sentaz 

aktivasyonu, araĢidonik asit metabolizması sonucu artmıĢ fagositoz aktivasyonu, 

artmıĢ serbest demir ile Fenton reaksiyonu sonrası artan serbest radikaller ve 

glutamat, PVL de oluĢan hasarın temel ajanlarıdır. Lipid, protein, DNA hasarına 

neden olan birçok oksidatif stres belirteci çalıĢılmıĢtır fakat kabul edilebilir, 

ölçülebilir belirteçler prostonoidler ve serbest demirler olarak belirlenmiĢtir. Lipid 

peroksidasyon ürünü olan prostonoidler plazma, hücre, doku, idrar, BOS, safra, 

bronkoalveolar lavajda olabilir. Oksidatif hasarın değerlendirildiği lipid 

peroksidasyon ürünleri izoprostan, nöroprostan, izofuran, nörofuranlardır. Bu 

belirteçlerin artması sonrası IVK, PVL’nin etyolojisinde serbest radikallerin yer 

aldığı düĢünülür (63). Selüler antioksidan enzimler olan SOD, KAT ve GP immatür 

beyin dokularında düĢük saptanmıĢtır (64). 

 2.3.3. Oksidatif Stres ile İlişkili Göz Hasarı 

 Oksidatif stres, göz hastalıklarından ROP etiyolojisinde önemli yer alır. 

Preterm infantların, geliĢimini tamamlamamıĢ retina damarlarından kaynaklanan 

fibrovasküler proliferasyon sonucu retina dekolmanı ve körlüğe kadar gidebilen 

hastalığına ROP denir. Doğum ağırlığı ve gebelik haftası ne kadar düĢükse ROP riski 

o kadar fazladır (65).  
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Prematüre retinopatisi iki faz Ģeklinde geliĢmektedir. Ġlk faz olan hiperoksi 

fazında, oksijene duyarlı olan retina damarlarında daralma ve vasküler endotelyal 

büyüme faktörü gibi vazoproliferatif faktörlerde azalma meydana gelmektedir. 

Serbest radikaller, hiperoksiye yanıt olarak endotel hasarı oluĢturur. Ġkinci faz 

hipoksi fazında ise, göreceli olarak hipoksik kalan retina damarlarında artan 

metabolik ihtiyaç nedeni ile vazoproliferasyon ve neovaskülarizasyon meydana gelir. 

Her iki fazda da oksidatif streste rol oynayan jak-stat sinyal yolakları indüklenmekte 

ve serbest radikaller artmaktadır (66).  

Hiperokside süperoksit oluĢumu artarken, hipokside ise NADPH oksidaz 

enzimi aktive olmakta ve ROT üretimine neden olarak oksidatif streste esas rolü 

oynamaktadır. Reaktif oksijen türleri, protein ve karbonhidratların kovalent bağlarını 

yıkarak ve lipid peroksidasyonuna neden olarak hücrenin fizyolojik durumunu bozar. 

Retinadaki fotoreseptörlere ve fotoreseptördeki çoklu doymamıĢ yağ asitlerine zarar 

vererek ROP’a neden olur. Hipoksi tarafından indüklenen baĢka bir enzim olan nitrik 

oksid sentetaz (NOS), NO oluĢumunu sağlayarak RNÜ üretimi ile nitrooksidatif 

strese neden olur. Nitrik oksit hem koruyucu hem de proanjiyogenik özelliğe sahiptir. 

Fakat retinanın durumu oksidan duruma doğru kaydığı zaman NOS aktivasyonu 

artmakta, RNÜ’yü oluĢturararak arteriollerde kıvrım artıĢına ve geniĢlemeye neden 

olmaktadır. Tekrarlayan oksijen dalgalanmaları ile oluĢan serbest radikaller 

apopitozise sebebiyet vererek avasküler retinaya yol açmakta ve anormal damar 

geliĢiminde anahtar rol oynayan vasküler endotelyal büyüme faktörü ve onun sinyal 

yolağını uyarmaktadır. Bu yolağın uyarılması retinada Müller hücrelerinden 

eritropoietin üretimini engellemekte ve fizyolojik vasküler geliĢimi bozmaktadır 

(67). 

AltmıĢ preterm bebeğin dahil edildiği bir çalıĢmada ROP geliĢme riski 

yüksek olan bebeklerde herhangi bir predispozan faktörü olmayan bebeklere kıyasla 

30-32. haftada lipid peroksidasyon ürünü olan MDA ve antioksidan enzimler SOD 

ve GP düzeylerinin arttığı, izlemde ise MDA yüksek kalırken SOD ve GP azaldığı 

gösterilmiĢtir (68).  
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ġekil 2.8. Oksijen seviyesinin durumuna göre uyarılan enzimler 

sinyal yolakları üzerinden serbest oksijen radikallerini oluĢturarak prematüre 

retinopatisine neden olmaktadırlar. Aydın ve ark. (66)’dan alınmıĢtır. 

 

2.3.4. Oksidatif Stres İlişkili Bağırsak Hasarı 

 Nekrotizan enterokolit, yenidoğan döneminde görülen, mortalite ve 

morbiditesi yüksek olan, bağırsakların kısmi veya tam iskemisi ile karakterize 

gastrointestinal bir hastalıktır (69). Hastalığın patofizyolojisinde, bakteriyel 

lipopolisakkaritlerin artıĢının NOS aktivasyonunu indüklemesi (70), inflamasyon, 

iskemi ve hipoksi sonrası TNFα, interlökin 6 gibi inflamatuar sitokinlerin salınımı, 

proinflamatuar mediatör olan platelet aktive faktörün salınımı ile serbest radikallerin 

oluĢumu yer alır. Diğer yandan iskemik periyod sırasında ATP hipoksantine katalize 

olur, barsak reperfüzyonu gerçekleĢtiğinde oksijen tekrar dokuların içine girer ve 

hipoksantin ksantin oksidazla reaksiyona girerek süperoksit anyonunu, hidrojen 

peroksiti ve hidroksil radikalini oluĢturur. Serbest radikal artıĢı intestinal mukozal 

hasar, ülserasyon ve nekroza yol açarak NEK’e neden olur (71). Aydemir ve 

arkadaĢlarının yaptığı bir çalıĢmada NEK geliĢen bebeklerde, geliĢmeyen bebeklere 

göre TOS düzeylerinin ve OSĠ’nin daha yüksek olduğu saptanmıĢ, NEK’in oksidatif 

stresle iliĢkili olduğu düĢünülmüĢtür (72). 

Anne sütü; lenfositler, makrofajlar, lizozimler, laktoferrin, laktoperoksidaz, 

kompleman komponentleri, antistafilokokal ajanlar, SIgA baĢta olmak üzere 
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immunglobulinler gibi laktobasillerin üremesini sağlayan faktörleri içermesi 

sayesinde NEK’e karĢı koruyucu özelliktedir. Bunun yanı sıra AS, NEK 

patofizyolojisinde rol alan mediatörlerden biri olan platelet aktive edici faktörün 

yıkımında anahtar enzim olan PAF-asetil hidrolaz enzimini içermektedir (73).  

Perrone ve arkadaĢlarının çalıĢmasında, kord kanında saptanan ileri düzey 

okside protein ürünleri, serbest demir ve total hidroperoksit düzeyleri, intrauterin 

oksidatif stres ve NEK geliĢme riski ile korele saptanmıĢtır (74). Miller ve 

arkadaĢlarının çalıĢmasında, NEK oluĢturulan hayvan modelinde SOD verilmesinin 

intestinal hasarı önleyebileceği bildirilmiĢtir (75). Tümör nekroz faktör α ve 

beraberinde inflamatuar ve proinflamatuar mediatörlerin artıĢı ile intestinal hasar 

oluĢması sonrası, N-asetilsistein düzeylerinde ciddi azalma meydana geldiği ve N-

asetilsistein desteğinin antiinflamatuvar ve antioksidan özellikleriyle bağırsak 

hasarında koruyucu bir etkisi olduğu düĢünülmüĢtür (76). Enteral glutamin ve arginin 

tedavisinin oksidatif stres üzerine etkili olduğu ve NEK’i önlemeye yardımcı 

olabileceği düĢünülmüĢtür (77). Son olarak güçlü bir antioksidan olan melatoninin de 

intestinal mukozal hasarı azalttığı düĢünülmüĢtür (73).
 
Bu tür çalıĢmalar oksidan 

iliĢkili hücresel hasarda antioksidan kullanımına ve bu terapilerin yakın gelecekte 

yaygınlaĢmasına ıĢık tutmaktadır.  

 2.3.5. Oksidatif Stres İlişkili Kalp Hasarı  

 Duktus arteriyozus (DA) intrauterin dönemde fetusun yaĢamsal Ģantıdır ve 

altıncı gebelik haftasında geliĢir (78). Asendan aortanın sol subklavian arteri verdiği 

yerin distali ile ana pulmoner arter arasındaki köprüdür. Doğumdan sonra kapanması 

gereken bu bağlantının devam etmesine PDA denir. Term yenidoğanların hemen 

hepsinde ilk 72 saatte fonksiyonel kapanma gerçekleĢirken pretermlerde duktusun 

kapanmaması birçok morbiditeye neden olmaktadır (79). 

1971’de yapılan çalıĢmada DA üzerinde oksijen sensörleri olduğu 

gösterilmiĢtir (80). Daha ileri çalıĢmalar, DA’nın oksijen değiĢimlerinden ve serbest 

oksijen radikallerinin redoks tepkimelerinden etkilendiğini göstermiĢtir (81). 

Ġntrauterin hipoksi PDA’nın açıklığını sağlar. Doğumla birlikte artan oksijen ile 

ortaya çıkan ROT, potasyum kanalları, voltaj kapılı kalsiyum kanalları, 

mitokondriyal hasar, endotelin 1 iliĢkili vasküler yanıt üzerinden duktus kapanmasını 
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etkiler. KapanmamıĢ DA organlarda hipoperfüzyona bağlı olarak NEK, BPD, akut 

renal yetmezlik gibi hastalıklara neden olabilir (82). 

 
2.3.6. Oksidatif Stres Belirteçleri, Total Oksidan Seviye ve Total 

Antioksidan Kapasite  

 Oksidatif stres, lipid peroksidasyon son ürünü olan MDA ve izoprostanlar; 

oksidatif DNA hasar göstergesi olan 8 hidroksiguanin; protein peroksidasyonu 

sonucu oluĢan ileri oksidasyon protein ürünleri ve karbonil proteinler; lipid ve 

protein metabolizması sonucu olan total hidroperoksit ölçümü ile belirlenir. 

Antioksidan düzeyleri ise SOD, GP, KAT, glutatyon-S-transferaz, glutatyon 

redüktaz, alfa-tokoferol, askorbik asit, glutatyon, ubikinon, sistein ile gösterilir 

(83,84). Oksidatif stres belirteçleri tablo 2.4’de verilmiĢtir. 

 

Tablo 2.4. Oksidatif  stres belirteçleri-  AyĢe Eken (83)’den alınmıĢtır.   

 

 

Parametreler 

1.Radikallerin ölçümü: 

 

Elektron paramagnetik rezonans spektroskopisi 

2.Oksidatif hasar biyobelirteçlerinin ölçümü 

 

a)Lipid peroksidasyon ürünlerinin belirlenmesi: 

MDA, aldehitler, izoprostanlar 

b)Protein hasarının belirlenmesi: Ġleri 

oksidasyon protein ürünleri 

c)DNA hasarının belirlenmesi:  

8-hidroksi-2’-guanozin 

3.Antioksidan savunma sisteminin ölçümü 

 

a)Antioksidan enzimlerinin değerlendirilmesi: 

Süperoksit dismutaz, glutatyon peroksidaz, 

katalaz,  

glutatyon-s-transferaz, glutatyon reduktaz 

b)Total antioksidan aktivitenin belirlenmesi 

c)DüĢük molekül ağırlıklı antioksidanların 

ölçümü: Alfa-tokoferol, askorbik asit, glutatyon, 

melatonin 

4.Enzim kofaktörlerin ölçümü Cu, Zn, Mn, Fe elementleri 

 

Son zamanlarda farklı metotlarla birçok örnekte total antioksidan ve total 

oksidan durum belirlenebilmektedir. Erel tarafından geliĢtirilen otomatize bir metotla 

total oksidan seviye ve total antioksidan kapasite kolay bir Ģekilde ölçülebilmektedir. 

Total oksidan durum; çözeltide bulunan serbest radikallerin plazmada bulunan 

antioksidanlarca supresyonunun kalorimetrik olarak ölçümüne dayanır. Total 
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antioksidan kapasite ise örneklerde bulunan radikallerin ortamdan kaldırılmasına 

dayanır. Kalorimetrik yöntemlerle ölçülebilmektedir (11). 

2.4. Anne Sütü 

2.4.1. Tarihçe  

Anne sütü, insanlığın baĢlangıcından süt çocuğu dönemi boyunca, yegane ve 

alternatifsiz gıda olarak yerini almıĢtır. 20. yüzyılın baĢlarında süt endüstrisinin 

geliĢmesi ile formulaların kullanımının yaygınlaĢması, ĢehirleĢmenin ve çalıĢan 

kadın sayısının artması, hazır mama firmalarının reklam kampanyaları AS ile 

beslenme oranlarının 1930 ile 1970 yılları arasında hızla azalmasına sebep olmuĢtur. 

Bu yıllarda tıp dünyasında da AS ile beslenme, süt çocuğu beslenme planlamasına 

gerekli önem verilmemiĢ, erken aylarda ek gıdalara baĢlanması teĢvik edilmiĢtir. 

1970’li yıllara gelindiğinde, yapılan akademik çalıĢmalar sonrasında AS’nin 

besleyici ve immunolojik üstünlüklerinin gösterilmesi ve batı toplumunda doğal 

beslenme konusundaki bilinçlenme, emzirmenin yeniden önem kazanmasına yol 

açmıĢtır (85). Anne sütü ile beslenmenin bilimsel çevrelerce önemsenmesi, 

faydalarının üzerinde durulması uluslararası örgütleri harekete geçirmiĢtir. 1977 

yılında DSÖ, bütün ülkelerin sağlık düzeylerini yükseltmeyi hedefleyen, “2000 

Yılına Kadar Herkese Sağlık” programında “güvenli anne ve çocuk sağlığı” için AS 

ile beslenmenin önemi vurgulamıĢtır. 1980’li yıllarda BirleĢmiĢ Milletler Çocuklara 

Yardım Fonu (UNICEF) tarafından “Çocuk YaĢatma ve GeliĢtirme Devrimi” adı 

altında hedefler ortaya koyulmuĢtur, öncelikli dört hedefinden biri AS ile 

beslenmenin desteklenmesidir (86). 

1979’ da Amerikan Pediyatri Akademisi’nin yayınlamıĢ olduğu bildiride 

miadında doğan bütün yenidoğanların emzirilmeleri gerektiği, sağlık personelinin 

emzirme ve süt çocuğunun beslenmesi konusunda eğitim görmeleri, basın yayın 

organlarında eğitici aynı zamanda teĢvik edici yayınlar yapılması, okullarda AS’nin 

ders programlarına dahil edilmesi ve annelerin doğum öncesi emzirme konusunda 

teorik ve pratik olarak bilgilendirilmelerinin gerekliliği belirtilmiĢtir (87). 1990 

yılında UNICEF ve DSÖ “Emzirmenin Korunması, Özendirilmesi ve 

Desteklenmesinde” doğum hizmetlerinin rolüne iliĢkin on öneriyi içeren ortak bir 

bildirge yayınlamıĢlardır. Bu on öneriyi gerçekleĢtiren hastanelere “Bebek Dostu 

Hastaneler” denilmesi kararlaĢtırılmıĢtır. Ülkemizde doğumların %85’inin 
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hastanelerde yapılması bu kavramın geliĢtirilmesini desteklemiĢtir. “ Bebek Dostu 

Hastane ” olarak baĢlayan çalıĢmalar, 2001 yılında AS’nin desteklenmesinde önemi 

olan birinci basamak sağlık kuruluĢlarını da içine alacak Ģekilde geniĢletilmiĢtir (20).  

2.4.2. Anne Sütü Yararları  

Anne sütü, doğumdan itibaren altı ay sonuna kadar olan dönemde, bebeğin 

fizyolojik ve psikososyal ihtiyaçlarını en iyi Ģekilde tek baĢına karĢılayabilen tek 

gıdadır. Anne sütü ile beslenme; bebeklerin büyüme ve geliĢmelerine uygun, en 

doğal beslenme biçimidir. Bebeğin ilk altı ay sadece anne sütü ile beslenmesi, altıncı 

aydan sonra ek besinlerle birlikte anne sütü almaya devam etmesi ve emzirmenin iki 

yaĢının sonuna kadar sürdürülmesi bebeğe sayısız yararlar sağlar. Tüm beslenme 

Ģekillerine üstünlüğü evrensel bir gerçek olarak kabul edilmektedir (88). 

Anne sütü, yenidoğanda uygun büyüme ve geliĢme için gerekli olan tüm sıvı, 

enerji ve besin ögelerini içeren, biyoyararlılığı yüksek, sindirimi kolay doğal bir 

besindir. Anne sütünün ve emzirmenin; hem bebek, hem de anne için baĢta beslenme 

olmak üzere, sağlık, bağıĢıklık, geliĢimsel, psikolojik, sosyal ve ekonomik yönden 

pek çok sayıda yararları vardır (Tablo2.5)(5,89). 

Anne sütünün faydaları, sadece aktif beslenme sürecinde değil yetiĢkin 

dönem de devam etmektedir. Anne sütünün; arterioskleroz, hipertansiyon gibi 

kardiyovasküler hastalıklar, metabolik sendrom, alerjik hastalıklar, kanser, otoimmün 

hastalıklardan korunma ve biliĢsel geliĢimde olumlu etkilerinin olduğu 

belirtilmektedir (90).  
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Tablo 2.5. Anne sütü/ emzirmenin bebek ve anne için yararları- Samur GE (89)’den

       alınmıĢtır. 

BEBEK İÇİN YARARLARI  ANNE İÇİN YARARLARI 

1-Sağlık yönünden akut ve kronik 

hastalıkların riskini azaltır 

• Alt solunum yolu infeksiyonları 

• Otitis media  

• Bakteriyel menenjit 

• Ġdrar yolu infeksiyonları  

• Nekrotizan enterokolit  

• Allerjik hastalıklar 

• Ani bebek ölümü sendromu  

• Ġnsuline bağımlı diyabet  

• Ġshal  

• Lenfomalar  

• Obezite  

• Crohn’s hastalığı / Ülseratif kolit 

• Kronik gastrointestinal hastalıklar 

1-Sağlık yönünden  
•Emzirme, göğüs kanseri, over kanseri 

endometrium kanseri ve meme kanserine 

yakalanma riskini azaltır.  

•Emzirme, anneyi ileride ortaya çıkacak 

osteoporozisten korur.  

•Emzirme, uterusun eski haline dönmesine 

yardımcı olur, anneyi aĢırı kan kaybından ve 

anemiden korur.  

•Emziren annelerde endometrozisin ilerleme hızı 

daha düĢüktür.  

•Emzirme kilo vermeyi kolaylaĢtırır.  

2- Bağışıklık sistemini güçlendirir 

• Antikorlar, salgısal Ig A  

• Hücresel immünite, canlı hücreler  

• Normal floranın oluĢmasına yardım  

• Prebiyotik ve probiyotik özellikleri  

• Enfeksiyonlara karĢı korur.  

• AĢıların etkinliğini artırır. 

2- Psikolojik yönden  
•Annelik duygusunun geliĢmesine neden olur.  

•Emzirme, anne ile bebek arasındaki bağı 

güçlendirir.  

•Emziren annelerin kendilerine güvenleri fazladır 

bu durum süt verimini olumlu yönde etkiler.  

•Emzirmek anne için doğal bir sakinleĢtiricidir. 

3- Büyüme-Gelişme ve Psikolojik yönden 

yararları  

•Anne-bebek iliĢkisini kuvvetlendirir  

•Bebeğin ruhsal, bedensel ve zekâ geliĢimine 

yardımcı olur.  

•Dikkat eksikliği sendromu, ilgisizlik gibi 

olgularda anne sütü alımı önem kazanmaktadır.  

•Çene diĢ geliĢimini iyi yönde etkiler  

•Büyüme faktörleri, organ ve doku 

olgunlaĢmasını sağlar 

 

 

2.4.3. Anne Sütü İçeriği  

Anne sütü, süt bezlerinin olağanüstü bileĢiminden oluĢan bir besin öğesidir. 

Emzirme baĢlangıcındaki süt, emzirme sonundaki sütten farklıdır. Aynı zamanda 

AS’nin içeriği laktasyon seyri esnasında da değiĢir. Kolostrum, geçiĢ dönemi sütü ve 

olgun sütten belirgin Ģekilde farklıdır. Anne sütü sadece proteinler, lipidler, 

karbonhidratlar, mineraller, vitaminler, eser elementler gibi besin maddelerinden 

oluĢmaz, aynı zamanda sIgA, lökositler, oligosakkaridler, lizozim, laktoferrin, 

interferon-ϒ, nükleotidler, sitokinler gibi immün sistemle iliĢkili çok sayıda öğeyi de 

içinde barındırır. Bu bileĢiklerin bazıları gastrointestinal sistemde, bazıları da üst 
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solunum yollarında pasif koruyucu rol üstlenir. Anne sütü ayrıca bebeğin büyüme ve 

geliĢiminde önemli rol oynayan esansiyel yağ asitleri, enzimler, hormonlar, büyüme 

faktörleri, poliaminler gibi biyolojik olarak aktif bileĢikleri de içerir (91-93). 

Maternal beslenme, diyet, doğum yaĢı ve laktasyon süresi, emzirme süresi ve 

emzirme zamanı, doğumda gebelik haftası, annenin tekrar gebe kalması, metabolik 

hastalıklar, ilaç kullanımı, mevsimler, yaĢ gibi değiĢkenler AS’nin içeriğini etkileyen 

faktörlerdir (94). 

2.4.4. Anne Sütünün Enerji İçeriği 

Anne sütünün enerjisine katkısı olan temel besin ögeleri yağlar ve 

karbonhidratlardır. Ana karbonhidratı laktozdur ve enerji gereksiniminin %40’ını 

sağlar. Anne sütü %3,5-4,5 oranında yağ içerir, bu yağ enerji gereksiniminin %40-

50’sini sağlar. Anne sütündeki yağ asitlerinin kaynağı, annenin yağ depoları ile 

diyetten gelen yağlardır. Bu yüzden laktasyon süresince annenin enerji alımının 

arttırılması gerekmektedir (95,96). 

2.4.5. Anne Sütünün Protein İçeriği  

  Anne sütünde bulunan proteinler kazein ve whey proteinleridir. Laktasyonun 

baĢlarında kazein/whey oranı 30/70 ile 20/80 aralığında değiĢmekteyken laktasyonun 

sonlarına doğru bu oran 50/50 olmaktadır. Bu oran AS proteininin kolayca 

sindirilmesi, emiliminin yüksek olması ve vücut proteinlerine dönüĢme oranının 

yüksek olmasına neden olur. Protein içeriğinin %60’ını sindirimi kolay ve biyolojik 

değeri yüksek olan whey proteini oluĢturur. Kazein ise önemli bir aminoasit kaynağı, 

mineral kaynağı, immunmodulatör, antienfektif, antiinflamatuar ve prebiyotik ajandır 

(97). 

Anne sütünde antiinfektif özellik gösteren proteinler whey proteini 

fraksiyonundadır ve bu proteinlerin en önemli bileĢenleri α-laktalbümin, laktoferrin, 

lizozim, immünoglobulinler ve serum albüminidir; α-laktalbümin, esansiyel 

aminoasit kaynağı olup laktoz sentetaz enzim yapısına girer ve antiinfektif, 

antikanserojen, antiinflamatuar ajandır (98,99). 

Anne sütünde bulunan total proteinlerin %10-25’ini oluĢturan laktoferrin, 

demir bağlayıcı özelliği olan bir proteindir ve bakteriostatik etkisiyle bebekleri 

gastrointestinal infeksiyonlardan, korur. Aynı zamanda  AS’deki demirin 
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biyoyararlılığını arttırır (100). Anne sütünde, solunum ve gastrointestinal sistem 

baĢta olmak üzere çoğu sistemde etki gösteren protein yapısındaki büyüme faktörleri 

vardır. Bunlar; epidermal büyüme faktörü, sinir büyüme faktörü, insüline benzer 

büyüme faktörü, meme kaynaklı büyüme faktörü, koloni uyarıcı faktör, taurin, 

etanolamin, fosfoetanolamin ve interferondur (89). Bu proteinlerden taurin, 

büyümeyi düzenleyen, hücre membranının bütünlüğünü sağlayan ve retina 

harabiyetini önleyen önemli bir aminoasittir  (101). Bir diğer önemli peptid beyinde 

bir nörotransmitter gibi davranıp intestinal sistemde major enerji kaynağı olan 

glutamindir (102). Anne sütü içeriğinde tiroid hormonları, insülin, leptin, 

adiponektin, glukagon benzeri peptid, obestatin, parathormon, kortizon gibi hayati 

önemi olan hormonlar mevcuttur. Glutamik asit, sistin, taurin, fenilalanin gibi serbest 

aminoasitler, peptidler, karnitin, kreatin, nükleik asitler, nükleotidler, ürik asit, üre de 

AS’de bulunan nonprotein nitrojenlerdir (97).  

2.4.6. Anne Sütünün Karbonhidrat İçeriği  

Anne sütünde karbonhidratların çoğunluğunu bir disakkarit olan laktoz 

oluĢturmaktadır. Laktoz; kalsiyum, magnezyum gibi minerallerin emilimini artırır, 

beyin ve spinal kordda galaktolipidlerin yapısına girerek beyin geliĢiminde rol oynar, 

kemik mineralizasyonunu olumlu yönde etkiler. Anne sütünde önemli miktarlarda 

glikoz, galaktoz gibi basit Ģekerler, bebeği enfeksiyonlardan koruma özelliği olan 

oligosakkaritler ve diğer bazı kompleks karbonhidratlar da bulunmaktadır. Anne 

sütünde, aminoasit ve proteinlere bağlı bulunan, glikoprotein ve glikopeptid içeren 

karbonhidratlara, laktobasillus bifidusun büyümesini uyardığından “bifidus faktör” 

veya “büyüme faktörü” adı da verilir. Anne sütü alan bebeklerde bu faktör 

bağırsaklardaki bakteriyel florada yoğundur (103,104). 

 

 

2.4.7. Anne Sütünün Yağ İçeriği 

Yağlar, bir yandan enerji kaynağı açısından diğer yandan da sinir sisteminin 

geliĢimi açısından AS’nin en önemli bileĢenidir. Anne sütünün enerjisinin %50’den 

fazlası yağlardan sağlanmaktadır. Anne sütünün yağlarının % 98’i trigliseridlerden 

meydana gelir. Trigliserid yapısında yüksek miktarda bulunan yağ asitleri ise 
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palmitik ve oleik asittir. Ayrıca AS’nin çoklu doymamıĢ yağ asitlerinden zengin 

olması beyin geliĢimi, miyelinizasyon, retinal iĢlevler ve hücre proliferasyonunun 

normal olmasını sağlar. Anne sütü yağının, sindirim ve emilimi inek sütüne oranla 

çok daha kolaydır. Ġçerdiği yağ asitleri bileĢimi ve lipaz enzimi, bebekte yağ 

emilimini kolaylaĢtıran etmenlerdendir (102,105). 

2.4.8. Anne Sütünün Vitamin ve Mineral İçeriği  

Anne sütünde bulunan vitaminler, D ve K vitamini dıĢında çoğu bebeğin 

ihtiyacını karĢılayacak miktardadır. Minerallerin AS’deki düzeyleri düĢük olsa da, 

iĢlevleri azımsanmayacak derecede yüksektir. D vitamin eksikliği sonrası 

oluĢabilecek kemik mineralizasyonu kusuru, rikets benzeri hastalıkların önlemesi 

amacıyla doğumdan sonra 400 IU/gün D vitamini verilmesi önerilmektedir. 

Yenidoğan hemorajik hastalığı nedeni olan K vitamini eksikliği ise doğum sonrası 

düĢük dozda K vitamin desteği ile önlenmeye çalıĢılmaktadır (97). 

  Anne sütünün büyük inorganik bileĢenleri kalsiyum ve fosfor miktarı ile 

selenyum miktarı, annenin diyetinden etkilenmektedir. Anne sütünde bulunan eser 

elementler; çinko, demir, bakır, krom, magnezyum ve selenyumdur. Bu elementlerin 

sütteki miktarı laktasyon süresine göre farklılık göstermektedir. Kolostrumdaki demir 

ve bakır miktarı, matür sütle aynıdır. Buna karĢın çinko ve selenyum miktarı 

kolostrumda daha fazladır (106). 

2.4.9. Anne Sütünün Antiinfektif Öğeleri  

Laktoferrin, lizozim, fibronektin, sIgA, musin, oligosakkaritler, lipidler 

AS’deki antimikrobiyal faktörlerdendir. Lizozim, bağırsak duvarında N-asetil 

glukazamin ve N-asetilmuramik asit arasındaki 1-4 bağları hidrolize ederek 

bakterisidal etki gösterir. Fibronektin, özellikle C3 opsonin, antijenle birleĢerek 

antijeni fagositoza hassas kılan antikor olarak görev alır. A, C, E vitaminleri, KAT, 

GP, alfa-1 antitripsin, alfa-1 antikemotripsin, prostoglandin E1-2, antiinflamatuar 

faktörlerdir. Ayrıca, AS’de interlökinler, interferon gama ve TNFα gibi 

immünomodülatörler bulunmaktadır. Ġnterferon, antiviral etkili ve bakteriostatik 

etkisi olan bir proteindir. Nükleotidler, bağırsakta zedelenen kısımları onarır, bazı 

aĢılara karĢı antikor yanıtını arttırır. Mikroorganizmanın fagositozunu, lenfokin, 

sitokin yapımını güçlendirir, bağırsak pH’sını düĢürür. Diyareye yol açan 
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mikroorganizma ve mantarların üremesine engel olan Lactobacillus bifidus adlı 

bakterinin oluĢumunu sağlar, çoğalmasını kolaylaĢtırır.  Monosit, makrofaj, nötrofil, 

T ve B lenfositleri ise hücresel bileĢenleri oluĢturmaktadır. Anne sütü bu özellikleri 

ile bebeği sepsis, bakteriyemi, menenjit, solunum yolları enfeksiyonları, 

gastroenteritler, üriner sistem enfeksiyonları, akut otitis mediyadan korur. Bunun 

yanı sıra Tip 1 diabetes mellitus, lenfoma, kron hastalığı, çölyak hastalığı ve atopik 

hastalıkların geliĢim riskini azaltır (97,98,107,108). 

2.4.10. Anne Sütünün Antioksidatif Öğeleri  

Anne sütü; KAT, SOD, GP gibi enzimatik antioksidanlar; koenzim Q10, 

A,C,E vitaminleri, glutatyon, ürik asit, glukoz, transferrin, laktoferrin, seruloplazmin, 

bilirubin, bakır, çinko, selenyum gibi nonenzimatik antioksidanlar içerir (6,7,13,15).  

Glutatyon peroksidaz, KAT, SOD gibi enzimatik antioksidanlar, etkilerini 

radikal oluĢumunu engelleyerek ya da radikalleri ve H2O2 ile diğer peroksitleri 

uzaklaĢtırarak gösterir. Süperoksit dismutaz, O2
-
 ve H2O2 radikallerinin moleküler 

oksijene dönüĢümünü katalizleyen antioksidan enzimdir. Glutatyon peroksidazın, 

selenyum bağlı ve selenyum bağlı olmayan iki farklı türü bilinmektedir. Her iki 

glutatyon türü de H2O2 indirgenmesi için kullanılmaktadır. Eritrositlerde ve diğer 

dokularda, prostetik grup olarak selenyum içeren GP enzimi, H2O2 ve lipid 

peroksitlerinin parçalanmasını sağlar, böylece membran lipidlerini ve hemoglobini 

oksidasyona karĢı korur. Katalaz ise H2O2 ve OH
-
 radikallerini su ve oksijene 

parçalayarak serbest radikal hasarının önler.  Ayrıca bu enzimler, enzimatik olmayan 

antioksidanların üretimi veya yenilenmesi reaksiyonlarına katkıda bulunur (109,110). 

Laktoferrin, dokularda serbest demiri bağlar ve hücreleri demir bağımlı lipid 

peroksidasyonunundan koruyarak antioksidan özellik gösterir. Laktoferrin, 

antioksidan özelliğinin yanısıra antibakteriyel, antiviral, immunmodulatör aktivite 

gösterir (100,111) Seruloplazmin ferro demiri, ferri demire yükseltgeyerek fenton 

reaksiyonunu ve hidroksil radikali oluĢumunu önler. Transferrin ise serbest demir 

iyonlarını bağlayarak fenton reaksiyonunu önler (112). 

Glutatyon karaciğerde sentezlenen glutamik asit, sistein ve glisinden oluĢan 

tripeptittir. Glutatyonda, tiyol grubu ve ϒ glutamin bağı gibi iki önemli yapı vardır. 

Yapısındaki sisteinin tiyol grubundan ve hücre içindeki yüksek konsantrasyonundan 

dolayı önemli bir antioksidan olan glutatyon’un %99’dan fazlası indirgenmiĢ formda 
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(GSH) bulunur (113). Önemli bir indirgeyici güç olan GSH, hücre içi proteinlerin, 

sistein, dihidrolipoat ve koenzim A gibi moleküllerin tiyol gruplarının, askorbat, α-

tokoferol gibi antioksidan moleküllerin korunmasında, ayrıca DNA’nın 

deoksiribonüklozid öncüllerinin oluĢması için ribonükleotidlerin indirgenmesinde 

kullanılır. Glutatyon ayrıca hücrelerin oksidatif hasara, toksik bileĢiklere, radyasyona 

karĢı korunmasında, bazı ilaçların inaktivasyonunda, östrojen, prostaglandin ve 

lökotrienler gibi bazı endojen bileĢiklerin metabolik olaylarında yer alır. Hücresel 

glutatyon, tiyol gruplarını ve α-tokoferol gibi diğer membran bileĢiklerini koruyarak 

hücre membranının oksidan hasara karĢı korunmasını sağlamakta, bunun yanısıra, 

serbest radikallerle direkt reaksiyona girerek, GP’ye ve Glutatyon S transferaz’a 

substrat olmasıyla bir antioksidan olarak davranmaktadır (114,115). 

Doğada yaygın Ģekilde bulunan, yağda çözünen E vitamini zincir kırıcı bir 

antioksidandır. En önemli görevi oksijen serbest radikallerinin hasarına karĢı 

membran lipidlerindeki yağ asidlerini korumaktır. E vitaminin en aktif formu α-

tokoferol olup hücredeki ana membrana bağlı antioksidandır. Membran yüzeyinde 

antioksidan etki göstererek ve membran stabilizasyonunu sağlayarak görev 

yapmaktadır (116,117). 

Sitozolde bulunan C vitamini, lipid peroksidasyonunu baĢlatan radikallerin 

etkilerini sonlandırarak, lipidleri oksidasyona karĢı korur. Antiproteazların oksidan 

maddeler ile inaktive olmasını önler. Fagositozda oksidatif parçalanma ürünlerinin 

zararlı etkilerine engel olur. Oksidasyon ve redüksiyon tepkimesinde koenzim olarak 

görev alır, serbest radikal savunmasında rol oynar (118).  

A vitamini, serbest radikalleri biyolojik hedeflerle etkileĢime girmeden önce 

yakalayan ve zincir kıran, peroksit radikallerinin oluĢumunu engelleyen bir 

antioksidandır. β-karoten, singlet oksijeni baskılayarak yağ dokuya zarar veren 

peroksitlerin oluĢumunu önler. Karotenoidler zincir kırıcı etki yaparak kanser, 

ateroskleroz ve diğer bazı hastalıkların ilerlemesini yavaĢlatabilir (28). 

Bilirubin, kandaki yağ asidlerini taĢıyan albumine bağlanarak yağ asidi 

peroksidasyonunu önleyen antioksidandır (119). Selenyum, çinko, bakır enzimatik 

antioksidanlarınların yapısında kofaktör olarak rol alan, ROT’a karĢı katalitik görev 

yapan non enzimatik antioksidanlardır (120). 
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Koenzim Q10, canlı organizmaya enerji sağlanmasında önemli rol oynayan 

elektron taĢıma zincirinin kofaktörü, mitokondri gibi çeĢitli organelleri ve hücreleri 

çevreleyen lipid membranların bileĢeni olan lipofilik bir antioksidandır. Koenzim 

Q10, mitokondriyal iç membranında elektron ve proton transportuna katılır ve 

oksidatif stresi azaltarak, hücre ve dokularda serbest radikal hasarını önler (121).  

Anne sütü antioksidan özellik açısından formulaya üstündür (6,7). Anne 

sütünün antioksidan özelliği ile ilgili çok sayıda çalıĢma mevcuttur (15,120,122). Son 

yıllarda yapılan çalıĢmalarda enzimatik ve enzimatik olmayan antioksidanları içeren 

ve antioksidanların tek tek ölçümünden daha değerli bilgiler veren TAK ölçümü 

tercih edilmektedir (11,12,123). 

2.4.11. Anne Sütü Üretim Evreleri  

Anne sütü beslenme sağlık, immünolojik, geliĢimsel, psikolojik, sosyal, 

ekonomik ve çevresel olmak üzere sayısız yararlar içermektedir. Anne sütü kiĢiye 

özgündür ve diğer tüm yenidoğan beslenme yöntemlerinden özel ayrıcalıklar 

içermektedir. Anne sütünün içeriği, doğumda gebelik haftasına ve laktasyonun 

evrelerine göre değiĢmektedir. Her anne bebeği için en uygun sütü üretir. Erken 

doğum yapan anne kendi bebeğinin gereksinimine uygun biçimde süt üretmektedir 

(5,124). 

Laktasyonun seyri sırasında günler ilerledikçe AS’nin içeriğinde değiĢiklikler 

olmaktadır. Doğumdan sonra salgılanmaya baĢlayan süt, ilk 5 gün kolostrum, 5-15. 

günlerde geçiĢ sütü ve 15-20. günden sonrasında ise matür süt olarak 

adlandırılmaktadır. Aynı zamanda aynı emzirme seansının baĢlangıcı ve sonunda da 

AS içeriği değiĢmektedir. Yapılan çalıĢmalar, emzirmenin baĢlangıcında 

karbonhidrattan zengin ön süt ile emzirmenin sonundaki yağdan zengin son sütün 

içerik açısından birbirinden farklı olduğunu göstermiĢtir (10,97). 

 

Kolostrumun özellikleri: 

Doğumdan sonraki ilk beĢ günde salgılanan, içermiĢ olduğu β-karotene bağlı 

olarak sarı, yapıĢkan, yoğun süte kolostrum adı verilir. BileĢim özellikleri 

yenidoğanın ilk günlerdeki gereksinimleri açısından büyük önem taĢımaktadır. 

Kolostrum olgun sütten daha fazla oranda protein içerir. Whey protein/kazein oranı 

90/10’ dir. Yağ ve laktoz içeriği olgun süte oranla daha azdır. Çoklu doymamıĢ yağ 
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asitleri yönünden zengindir. A, D, E, K ve B12 vitaminleri, sodyum, klor ve çinko 

içeriği olgun süte göre daha yüksektir.  Kolostrumda sIgA düzeyi yüksek bir 

konsantrasyondadır. Fakat haftalar sonrasında AS’deki düzeyi düĢer (125-127). 

Normal barsak florasının oluĢmasına katkı sağlar ve mekonyum çıkarılmasını 

kolaylaĢtıran laksatif ve proteolitik etkiye sahiptir. Kolostrumun içerdiği kompleman, 

makrofaj, lenfosit, laktoferrin, laktoperoksidaz, lizozim komponentleri ve antikorlar 

yenidoğanı infeksiyonlara karĢı korur. Doğar doğmaz ilk AS alan bebeklerin 

gastrointestinal sistemleri tümüyle immünoglobülinler ile kaplanarak mukozal bir 

tabaka oluĢur ve bebeğin dıĢ ortamdan gelecek patojen mikroorganizmalara karĢı 

korunması sağlanır. Barsağın olgunlaĢmasını sağlayan, allerji ve intolerans 

geliĢmesini önleyen epidermal büyüme faktörlerini içerir. Ayrıca ilk günlerde 

kolostrumdaki hücrelerin çoğu nötrofillerden, daha sonraki günlerde ise 

makrofajlardan oluĢmuĢtur. Her iki tip hücre fagositoz ve interferon sentezi ile 

bebeği infeksiyonlardan korumaktadır. Kolostrumda bulunan lenfositlerin yarısı T-

lenfositlerdir. Β lenfositler IgA’yı oluĢtururlar. Bu yüzden kolostrum, bebeğin ilk 

aĢısı olarak nitelendirilmektedir (89,128-131). 

            GeçiĢ Sütü: 

             Kolostrumdan sonra salgılanmaya baĢlayan ve doğum sonrası 6–15. günlerde 

devam eden süttür. GeçiĢ sütünün protein, mineral, immunglobulin içeriği 

kolostruma göre düĢük; laktoz, yağ ve toplam enerji içeriği ise yüksektir. Suda 

çözünebilen vitaminleri miktarı artar, yağda çözünebilen vitaminlerin miktarı azalır 

(127). 

Matür Süt: 

Anne sütü besin ögelerinin miktarı; laktasyon süresince kiĢiler arasındaki 

biyokimyasal farklılıklara, annenin diyet içeriğine, laktasyon dönemlerine ve 

emzirme süresinin uzunluğuna göre değiĢebildiği için AS’nin makro ve 

mikronutrientlerinin miktarları geniĢ bir dağılım göstermektedir. Anne sütü 

bileĢiminin %88 ve daha fazla oranı su içermektedir. Matür AS, 69kkal/100mL 

enerji, %7 protein, %42 laktoz, %51 yağ içerir (89). Tablo 2.6’da laktasyonun farklı 

evrelerinde AS’nin makronutrient içeriği verilmiĢtir (132).  
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Tablo 2.6: Farklı doğum sonrası yaĢlarda 100 ml baĢına anne sütü içeriği- Gidrewicz    

      ve ark. (132)’ dan alınmıĢtır. 

 Enerji (kkal) Protein (g) Lipid (g) 

Preterm    

Kolostrum  60 (45-75) 2,2 (0,3-4,1) 2,6 (0,5-4,7) 

GeçiĢ sütü 71 (49-94) 1,5 (0,8-2,3) 3,5 (1,2-5,7) 

Matür süt 77 (61-92) 1,4 (0,6-2,2) 3,5 (1,5-5,5) 

Term     

Kolostrum  60 (44-77) 1,8 (0,4-3,2) 2,2 (0,7-3,7) 

GeçiĢ sütü 67 (47-86) 1,3 (0,8-1,8) 3,0 (1,2-4,8) 

Matür süt 66 (48-85) 1,2 (0,8-1,6) 3,3 (1,6-5,1) 

 

Emmeye baĢladığında bebeğin aldığı ilk süt önsüt olarak adlandırılır. Önsüt 

miktar olarak fazladır, karbonhidrattan zengindir fakat yağ oranı düĢüktür. Emzirme 

ilerledikçe, sütün miktarı azalırken içindeki yağ oranı giderek artmaya baĢlar. 

Emzirmenin sonuna doğru gelen miktar olarak az  fakat yağ açısından zengin yüksek 

kalorili süt ise son süt olarak adlandırılır (133-135). 

Kent ve arkadaĢları; bebeğin etkin bir biçimde emdiği sürece ve anne 

emzirme sürelerini kısa tutmaya çalıĢmadığı sürece, emzirme düzeninden bağımsız 

olarak her bebeğin gün içinde aynı oranda yağı alacağını savunmuĢtur (136).  

Aynı emzirme seansında son süt, A ve E vitaminleri açısından önsüte göre 

daha zengindir. Son yıllarda yapılan baĢka bir çalıĢmada ise sonsütün peptid 

açısından zengin olduğu saptanmıĢtır fakat ön süt ve son süt arasında protein içeriği 

açısından fark bulunmamıĢtır (137). 

2015 yılında yapılan bir çalıĢmada, kolostrumun yüksek antioksidan düzeyine 

sahip olduğu, zamanla AS’nin antioksidan düzeyinin azaldığı bildirilmiĢtir. Lipid 

peroksidasyon ürünü olan oksidatif stres markerı MDA düzeyinin laktasyon dönemi 

ilerledikçe arttığı, antioksidan olan nitrik oksit, laktoferrin, katalaz, süperoksid 

dismutaz aktivitelerinin azaldığı gösterilmiĢtir (15). 
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2.4.12. Preterm bebek için anne sütünün önemi  

Anne sütünün term bebeklere olduğu gibi preterm bebeklere de yakın ve uzun 

dönemde sağladığı üstünlükler tartıĢmasızdır. Tablo 2.7’de preterm bebeğe AS 

verilmesinin önemi vurgulanmıĢtır (138-139). 

 

Tablo 2.7. Preterm bebeğe anne sütü verilmesinin önemi- Türk Neonatoloji Derneği,             

       Prematüre ve Hasta Term Bebeğin Beslenmesi Rehberinden (138)                  

       alınmıĢtır. 

• Whey ağırlıklı protein içerir. 

• Besinlerin (özellikle yağlar, çinko ve demir) emilimi daha iyidir.  

• DüĢük böbrek solüt yükü sağlar. 

• Omega-3 yağ asitleri fazladır. 

• Anti-infektif faktörleri içerir.  

• Nekrotizan enterokolit ve geç neonatal sepsis geliĢimine karĢı koruyucudur. 

• Anne-bebek bağlanmasını sağlar. 

• Prematüre retinopatisi riskini ve Ģiddetini azaltır. 

• Adölesan dönemde kan basıncı ve lipoprotein profilleri daha idealdir. Metabolik 

sendrom geliĢme riskini azaltır. 

 

Preterm bebekler, term AS’ye göre daha çok kalori, yağ ve protein içeren 

kendi anne sütleri ile daha hızlı büyüme sağlarlar. Ancak preterm doğum yapan 

annenin sütünde protein ve sodyum içeriği ilk iki haftada yeterli olsa da giderek 

azalır ve eksiklik ortaya çıkar. Bu eksiklik özellikle çok hızlı büyüyen ve 

gereksinimleri çok fazla olan 32 haftadan ve 1500 gramdan küçük bebekler için 

önem taĢır. Anne sütüne ayrı ayrı mineral, enerji, protein ekleyerek son yıllarda da 

çoklu bileĢenli güçlendiricilerle çok düĢük doğum ağırlıklı preterm bebeklerin artan 

gereksinimleri karĢılanmaya çalıĢılmaktadır (96,138). 

2.4.13. Preterm Anne Sütünün Özellikleri 

Preterm sütün term süte göre farklılıkları vardır. Preterm bebeklerin anne 

sütünde total nitrojen, protein nitrojen, uzun zincirli yağ asitleri, orta zincirli yağ 

asitleri, kısa zincirli yağ asitleri, sodyum, klor, magnezyum, demir, çinko düzeyleri 
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term bebeklerin anne sütüne göre daha fazladır. (139-142). Atkinson ve 

arkadaĢlarının (143,144) yaptığı çalıĢmalarda, preterm bebeklerin AS’deki nitrojen 

içeriğinin, laktasyonun ilk aylarındaki protein içeriğinin ve yağ miktarının, term 

AS’den daha fazla olduğu belirtilmiĢtir. 

Preterm AS’deki laktoz içeriği term bebeğin AS’ye göre daha düĢüktür. 

Preterm AS enerji içeriği term AS’den daha fazladır. Kalsiyum ve fosfor miktarı 

preterm AS’de term AS’ye göre minimal daha fazladır. Çok düĢük doğum ağırlıklı 

bebekler için hem term hem de preterm AS’deki kalsiyum ve fosfor yetersizdir. (145-

148). 

Preterm AS yüksek oranda linoleik asit içerir. Anne sütündeki lipaz ve diğer 

bazı enzimler sayesinde bu yağ kolayca sindirilebilir. 1500 gramın altında doğan 

bebekler AS’deki yağın % 90’ ını, inek sütü bazlı mamaların içindeki yağın ise 

sadece % 68’ ini emebilir. Anne sütünün içeriği laktasyonun evresine, örneğin 

alınma saatine, annenin beslenme derecesine, annenin bireysel özelliklerine göre 

değiĢmektedir. Anne sütü içeriğinin zamansal değiĢimini inceleyen çalıĢmalara ilave 

olarak, preterm anne sütlerinin, termde doğanlarla karĢılaĢtırılması amacıyla da bir 

takım çalıĢmalar yapılmıĢtır. Bu çalıĢmalar preterm anne sütlerinde, termlere göre 

daha yüksek oranda nitrojen ve daha düĢük oranda laktoz bulunduğunu belirtmiĢtir. 

Laktasyon süresi arttıkça protein içeriğinin azaldığı, laktoz, yağ ve enerjinin arttığı 

saptanmıĢtır (149,150). Tablo 2.8 ’de preterm ve term AS karĢılaĢtırılmıĢtır.  

Preterm ve term bebeklerin anne sütünde antioksidan ve oksidanların 

incelendiği çalıĢmalarda birbirinden farklı yöntemler kullanılmıĢ ve birbirleriyle 

çeliĢen sonuçlar bildirilmiĢtir. (7,11,12,151). Preterm ve term bebeklerin AS’de 

antioksidanların kolostrumda en yüksek düzeylerde olduğu ve zamanla azaldığı 

gösterilmiĢtir (13,15,152). Aynı emzirme seansında ön süt ve son sütte antioksidan 

ve oksidanların düzeylerinin incelendiği bir çalıĢma bulunmamaktadır. 
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Tablo 2.8. Preterm ve term bebeklerin anne sütlerinin karĢılaĢtırılması-Türk        

       Neonatoloji Derneği Preterm ve Hasta Term Bebeğin Beslenmesi        

       Rehberinden (138) alınmıĢtır. 

Besin 

ögeleri(birim/l) 

Preterm geçiş 

6-10gün 

Preterm olgun 

22-30 gün 

Term olgun 

30 gün 

Makronutrientler    

Toplam protein,gr 19±0,5 15±1 12±1,5 

Enerji, Kcal 660±60 690±50 640±80 

Yağ, gr 34±6 36±4 34±4 

Karbonhidrat, gr 63±5 67±4 67±5 

Mineraller    

Kalsiyum,mmol 8±1,8 7,2±1,3 6,5±1,5 

Fosfor, mmol 4,9±1,4 3,0±0,8 4,8±0,8 

Magnezyum, mmol 1,1±0,2 1,0±0,3 1,3±0,3 

Sodyum, mmol 11,6±6,0 8,8±2,0 9,0±4,1 

Klor, mmol 21,3±2,2 14,8±2,1 12,8±1,5 

Potasyum,mmol 13,5±2,2 12,5±3,2 13,0±2,0 

Eser elementler    

Demir, mg 23 22 22 

Çinko, mikromol 58±13 33±14 15-46 

Bakır, mikromol 9,2±2,1 8,0±3,1 3,2-6,3 

Mangan,mmol 6±8,9 7,3±6,6 3-6 

Ġyot, mikromol - 1,25 - 

Vitaminler    

A Vitamini, IU 500-4000 500-4000 600-2000 

D Vitamini, IU 40 40 - 

E Vitamini, IU 2,9-14,5 2,9-14,5 2-3 

K Vitamini, IU 0,7-5,3 0,7-5,3 1,2-9,2 

Folat, mg 33 33 1,8 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

Bu prospektif kontrollü kohort çalıĢması EskiĢehir Osmangazi Üniversitesi 

Tıp Fakültesi Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Anabilim Dalı, Neonatoloji Bilim 

Dalında 20.01.2017-20.01.2018 tarihleri arasında yürütülmüĢtür. ÇalıĢmaya, 

EskiĢehir Osmangazi Üniversitesi Tıp Fakültesi Klinik AraĢtırmalar Etik kurulun 

19.01.2017 tarihli 45425468/03 sayılı olumlu kararı alındıktan sonra baĢlanmıĢtır. 

Ayrıca EskiĢehir Osmangazi Üniversitesi Bilimsel AraĢtıma Projeleri Komisyonu 

onayı ile çalıĢma bütçesi oluĢturulmuĢtur.  

3.1. Olgular 

ÇalıĢmaya EskiĢehir Osmangazi Üniversitesi Sağlık Uygulama ve AraĢtırma 

Hastanesi’ nde doğan ve yenidoğan yoğun bakım ünitesinde izlenen gebelik haftası 

34 haftanın altında olan preterm bebekler dahil edildi. Kontrol grubu olarak da yine 

hastanemizde doğan gebelik haftası 37 haftanın üzerindeki term bebekler alındı. 

Annesinde sigara içme, ilaç kullanımı, madde bağımlılığı, mastit, enfeksiyöz veya 

enflamatuvar hastalık olanlar, bebek beslenmesi için yeterli AS olmayanlar ve 

takiplere gelmediği için AS alınamayanlar çalıĢmadan dıĢlandı. ÇalıĢmaya alınan 

bebeklerin aileleri çalıĢmanın amacı ve yöntemi anlatılarak bilgilendirildi ve gönüllü 

olarak katılımlarına dair onamları alındı.  

3.2. Klinik Veriler ve Tanımlar 

ÇalıĢmaya alınan bebekler ve annelerine ait klinik bilgiler veri toplama 

formuna kaydedildi (Ek-1). 

Annelerin yaĢ, vücut kitle indeksi, gebelikte tartı alımı, Kadın Hastalıkları ve 

Doğum Uzmanı tarafından tanısı konulan Gestasyonel diyabetes mellitus (GDM), 

gebeliğin hipertansif hastalıkları gibi gebelikle iliĢkili en sık görülen hastalıkları olup 

olmadığı sorgulandı. Annelerin kullandıkları ilaç, sigara kullanım hikayesi, vitamin 

kullanım hikayesi kayıt altına alındı. 

Preterm ve term bebeklerin gebelik haftaları, doğum ağırlıkları, cinsiyetleri, 

APGAR skorları, doğum Ģekli, bebeğin beslenme Ģekli, vitamin kullanımı 

kaydedildi. Bunlara ek olarak preterm bebeklerde patogenezinde oksidatif stresin yer 

aldığı bilinen RDS, BPD, NEK, ROP, PDA, PVL, ĠVH gibi hastalıkların varlığı da 

kayıt altına alındı.  
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 Bebeklerin doğum ağırlığı ölçümleri tamamen çıplak olarak doğar doğmaz 

daha önceden kalibre edilmiĢ dijital terazi (NECK® dijital bebek terazisi) ile yapıldı. 

Gebelik haftası, annelerin son adet tarihi, varsa prenatal ultrasonografi ile yapılan 

günleme verileri ve doğum sonrası Yeni Ballard Skoru (153) ile belirlendi. Gebelik 

haftalarına göre doğum ağırlıkları Lubchenko'nun intrauterin büyüme eğrilerine 

(154) göre değerlendirildi ve gebelik yaĢına göre 10. persantilin altında ağırlığı olan 

bebekler gebelik haftasına göre küçük (SGA), gebelik yaĢına göre 10-90. persantiller 

arasında ağırlığı olan bebekler gebelik haftasına uygun (AGA) olarak kabul edildi. 

Yenidoğan bebekleri doğar doğmaz karĢılayan hekim tarafından 1. ve 5. dakikada 

kas tonusu, kalp atıĢı, çevresel uyaranlara refleks yanıtı, cilt rengi ve solunumuna 

göre APGAR skoru (155) belirlendi.  

 Respiratuar distres sendromu tanısı preterm bebeklerde doğumdan hemen 

sonra baĢlayan solunum sıkıntısı ve eĢlik eden hastalığa özgü akciğer radyografisi 

bulguları ile konuldu (47). Bronkopulmoner displazi gebelik haftası < 32 hafta olan 

preterm bebekler için postmenstrüel 36. haftada ve gebelik haftası ≥ 32 hafta olanlar 

için postnatal 28. günde veya bunlardan daha erken gerçekleĢirse taburculuk 

zamanında devam eden ≥ %21 O2 gereksinimi olarak tanımlanmıĢtır (49). Patent 

duktus arteriosus klinik ve ekokardiyografik bulgularla hemodinamik anlamlı 

bulunan ve tedavi gerektiren duktus açıklığı olarak belirlendi. Nekrotizan enterokolit 

Modifiye Bell Evrelemesine göre evre 2 ve 3 NEK olarak tanımlandı (156). 

Ġntraventriküler kanama Papile sınıflandırmasına göre evre 3 ve 4 kanama olması 

olarak tanımlandı (157). Prematüre retinopatisi ise “Early Treatment for Retinopathy 

of Prematurity Cooperative Group” tarafından tanımlanan kriterlere göre tedavi 

gerektiren ROP olarak belirlendi (158). 

3.3. Anne Sütü Örneklerinin Toplanması ve Saklanması 

ÇalıĢmaya alınan bebeklerin annelerinden kolostrum (doğum sonrası ilk 5. 

gün), geçiĢ sütü (doğum sonrası 6-14. gün) ve matür süt (doğumdan 15. gün sonra) 

örnekleri alındı. Kolostrum örneği emzirme öncesi elle veya pompa ile sağılan sütten 

0,5 ml alındı. GeçiĢ sütü ve matür süt örneği için ise annenin tek göğüsü en az 20 dk 

boyunca elektrikli pompa ile sağıldı. Sağma iĢleminin baĢında (ön süt), sonunda (son 

süt) ve sağılan sütün tümünden 0,5 ml’ lik örnekler alındı. Anne sütü örnekleri 

biyokimyasal analiz yapılıncaya kadar -80° C’ de saklandı. 
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3.4. Anne Sütü Örneklerinde Total Antioksidan Kapasite ve Total Oksidan 

Seviyesinin Ölçülmesi 

Preterm ve term bebeklerin annelerinden alınan anne sütlerinde, Erel Metodu ile 

(Rel Assay Diagnostic® ) TAK ve TOS düzeyleri ölçüldü ve OSĠ hesaplandı. 

Ölçümler EskiĢehir Osmangazi Üniversitesi Tıp Fakültesi Biyokimya Anabilim Dalı 

laboratuarında COBAS c501 (Roche® Diagnostics, Mannheim, Germany) 

analizöründe gerçekleĢtirildi. Ölçüm öncesinde lipid kısmının uzaklaĢtırılması için 

anne sütleri 10000 g’ de on dakika santrifüj edildi. Total antioksidan kapasitesi kitinin 

ölçüm limitleri içinde çalıĢabilmek için örnekler, %0,9’luk sodyum klorür çözeltisi ile 

1/10 oranında dilüe edildi. Total oksidan kapasitesi dilüsyon yapılmadan direkt 

çalıĢıldı.   

Total antioksidan kapasite: Erel yöntemi ile ölçüldü. Bu ölçüm metodunun 

prensibi hidrojen peroksit varlığında ABTS molekülünün ABTS+ molekülüne okside 

olmasına dayanmaktadır. Reaksiyon hızı standart yöntem olan Trolox (vitamin E 

analogu) ile kalibre edilmektedir. Birimi mmol Trolox equivalent/L’ dir. Erel yöntemi 

ile ölçülen TAK proteinlerin serbest sülfidril grupları (%52.9), ürik asit (%33.1), 

Vitamin C (%4.7) , total bilirübin (%2.4) , Vitamin E (%1.7) ve  diğer 

antioksidanlardan (%5.2) oluĢur.  

Total oksidan seviyesi ise Erel tarafından geliĢtirilen tam otomatik kolorimetrik 

bir yöntemle ölçüldü. Bu ölçüm metodunun prensibi, örnekte bulunan oksidanların 

ferröz iyon-o-dianisidine kompleksini ferrik iyona oksitlemesine dayanır. Örnekte 

bulunan oksidanların miktarıyla iliĢkili olan rengin Ģiddeti spektrofotometrik olarak 

ölçülmektedir. Birimi:μmol H2O2 Eqv./L’dir. En önemli birleĢenleri hidrojen 

peroksit ve lipid hidroperoksittir.  

Oksidatif stres indeksi ise total oksidan seviyenin total antioksidan seviye 

(TOS/TAS) bölünmesi ile hesaplanır. Birimi: AU’dur. 

Primer sonlanım noktası: Preterm ve term bebeklerin AS’de antioksidan 

oksidan dengesinin Erel Metodu ile ölçülen TAK, TOS düzeyleri ve OSĠ kullanılarak 

karĢılaĢtırılması. 

Sekonder sonlanım noktaları:  

1) Laktasyonun farklı evrelerinde (kolostrum, geçiĢ sütü, matür süt) AS’de 

TAK, TOS düzeyleri ve OSĠ seyrinin incelenmesi.  
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2) Tek bir emzirme seansında ön süt ve son sütün TAK, TOS düzeyleri ve OSĠ 

seyrinin incelenmesi. 

3.5. Örneklem Büyüklüğü ve İstatistiksel Analiz 

 Preterm ve term bebeklerin AS’de TAK düzeyleri arasındaki farkın 

belirlenebilmesi için %80 güçle örneklem büyüklüğü her iki grup için 34 olarak 

hesaplanmıĢtır. Örneklem analizi, Turhan ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmadaki 

veriler kullanılarak yapılmıĢtır (12). 

 Sürekli veriler ortalama ± standart sapma veya ortanca (Q1- Q3) olarak 

verilmiĢtir. Kategorik veriler ise sayı ve yüzde (%) olarak tanımlanmıĢtır. Normal 

dağılıma uygunluk Shapiro Wilk testi ile test edilmiĢtir. Normal dağılıma uygunluk 

göstermeyen 2 grup karĢılaĢtırmasında Mann- Whitney- U, 3 ve üzeri grup 

karĢılaĢtırmasında ise Kruskal Wallis testi kullanıldı. Bağımlı gruplarda farklı ölçüm 

zamanlarının karĢılaĢtırılmasında iki yönlü varyans analizi (tek faktör tekrarlı) veya 

Wilcoxon iĢaretli sıralar testi kullanıldı. Oksidatif Stres parametrelerinin (TAK, TOS, 

OSĠ) aralarındaki iliĢkilerinin yönü ve büyüklüğü Spearman Korelasyon testi ile 

gerçekleĢti. OluĢturulan çapraz tabloların analizinde Pearson Ki-Kare, Yates Ki-Kare, 

Fisher kesin Ki-Kare testleri uygulandı. Ġstatistiksel değerlendirmeler IBM SPSS 

Statistics 21.0 paket programında yapıldı. Önemlilik düzeyi olarak p< 0,05 kabul 

edildi. 
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4. BULGULAR 

 ÇalıĢmaya 45 preterm ve 41 term bebek alındı. Preterm bebeklerin gebelik 

haftası 32 (23-33) hafta, term bebeklerin ise 38 (37-40) hafta saptandı (p<0,001). 

Preterm bebeklerin doğum ağırlığı 1580 (530-2450) g, term bebeklerde 3265 (2080-

4585) g bulundu (p<0,001).  

Preterm bebeklerin 40 tanesi (% 88,9) AGA, 5 tanesi (% 11,1) SGA, term 

bebeklerin 38 tanesi (% 92,7) AGA, 3 tanesi (% 7,3) SGA bebekti. Preterm ve term 

bebekler arasında SGA oranı açısından fark saptanmadı (p=0,71).  

Preterm bebeklerin 21’i (%46,7) kız, 24’ü (%53,3) erkek; term bebeklerin ise 

17’si (%41,5) kız, 24’ü (%58,5) erkek idi. Cinsiyet dağılımı açısından term ve 

preterm bebekler arasında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı (p=0,789). 

Preterm bebeklerde; 4 bebeğin (% 8,9)  vajinal yolla, 41 bebeğin (%91,1) 

sezaryenle; term bebeklerde ise 12 bebeğin (%29,3) vajinal yolla, 29 bebeğin (%70,3) 

sezaryenle doğduğu saptandı. Preterm bebeklerin term bebeklere kıyasla daha yüksek 

oranda sezaryen ile doğduğu görüldü (p=0,032).  

Preterm bebeklerin 5. dakika APGAR skoru 9 (8-10) , term bebeklerin ise 10 

(10-10) idi. Preterm ve term bebeklerin APGAR skorlaması karĢılaĢtırıldığında 

preterm bebeklerin skorunun daha düĢük olduğu görüldü (p<0,001). 

Bebeklerin beslenmeleri değerlendirildiğinde, preterm bebeklerde 28 bebek 

(%67) AS, 14 bebek (%33) AS ve formula ile beslenmekteydi. Term bebeklerde ise 

23 bebek (%56) AS, 18 bebek (%44) AS ve formula ile beslenmekteydi (p=0,45).  

Beslenme Ģekli açısından her iki grupta istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı. 

Preterm ve term bebeklerin klinik özellikleri Tablo 4.1 de özetlenmiĢtir.   

 Yenidoğan bebeklerin annelerinin özellikleri incelendiğinde; preterm doğum 

yapan annelerin yaĢ ortalamasının 30,3 ± 5,7 yıl, termde doğum yapan annelerin ise 

28,1 ± 4,6 yıl olduğu görüldü. Preterm bebeklerin annelerinin yaĢ ortalamasının daha 

yüksek olduğu görüldü (p=0,047). Annelerin vücut kitle indeksi preterm bebek 

grubunda 28,3 (24,8-31,2) kg/m
2
; term bebek grubunda ise 28,6 (26,6-33,12) kg/m

2
 

idi (p=0,199). Gebelikte tartı alımı preterm grubunda 10 (6,5-15) kg; term grubunda 

13 (8-16) kg saptandı (p=0,158).  
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Tablo 4.1. Preterm ve term bebeklerin klinik özellikleri. 

Klinik özellikler Preterm 

(n = 45) 

Term 

( n = 41) 

p 

Gebelik haftası 32 (23-33) 38 (37-40) <0,001
**

 

Doğum ağırlığı, g 1580 (530-2450) 3265 (2080-4585) <0,001
**

 

SGA 5 3 0,71 
*
 

Cinsiyet (kız/erkek) 21 / 24 17 / 24 0,789 
ð
 

Doğum Ģekli  

(Vajinal doğum /sezeryan ) 

4 / 41 12 / 29 0,032 
ð
 

APGAR 9 (8-10) 10 (10-10) <0,001
**

 

Beslenme Ģekli (AS/ASM) 28/14 23/18 0,45 
ð
 

Veriler sayı ve ortanca (minimum-maksimum) Ģeklinde verilmiĢtir. SGA, gebelik haftasına göre 

küçük bebek;  AS, anne sütü; ASM, anne sütü+mama. *Fisher kesin ki-kare test, **Mann Whitney U 

test,  
ð
Yates ki-kare test.  

 

Preterm bebeklerin anneleri, gebeliğin sık görülen hastalıkları açısından 

incelendiğinde; 14 anneye GHT, yedi anneye GDM, dokuz anneye preeklampsi 

tanısı konulduğu görüldü. Term bebeklerin annelerinde ise iki annenin GHT tanısı, 

sekiz annenin ise GDM tanısı aldığı görüldü. Gestasyonel Hipertansiyon (p=0,004) 

ve preeklampsi (p=0,003) preterm bebeklerin anneleri arasında daha sık 

görülmekteydi. Preterm ve term bebeklerin anneleri arasında GDM oranı açısından 

anlamlı fark görülmedi (p=0,84). 

Annelerin vitamin kullanımı sorgulandığında preterm grubunda beĢ annenin 

vitamin takviyesi almadığı, term grubunda ise tüm annelerin vitamin takviyesi aldığı 

saptandı (p=0,057). Vücut kitle indeksi, gebelikte tartı alımı, vitamin kullanımı 

açısından her iki grupta istatistiksel olarak anlamlı fark görülmedi (Tablo 4.2). 
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Tablo 4.2. Preterm ve term bebeklerin annelerinin klinik özellikleri. 

Klinik özellikler Preterm (n = 45) Term ( n = 41) p   

Anne yaĢı, yıl 30,33 ± 5,7 28 ± 4,6  0,047
 ¥

 

Anne vücut kitle indeksi, kg/m
2
 28,3 (24,8-31,2) 28,6 (26,6-33,12) 0,199

 **
 

Gebelikte tartı alımı, kg 10 (6,5-15) 13 (8-16) 0,158
**

 

Gestasyonel Diyabetes Mellitus 7 8 0,843 
ð
 

Gestasyonel Hipertansiyon 14 2 0,004
 ð

 

Preeklampsi 9 0 0,003
*
 

Vitamin kullananlar 40  41  0,057
*
 

 Veriler sayı ve ortalama ± SS Ģeklinde verilmiĢtir. Normal dağılım göstermeyen veriler medyan 

(%25-%75) Ģeklinde verilmiĢtir. 
¥
Independent samples test, **Mann Whitney U testi, 

ð
Yates ki-kare 

test, *Fisher kesin ki-kare test.  

 

Preterm bebekler, yenidoğan yoğun bakım ünitesinde yatıĢları boyunca 

geçirmiĢ oldukları oksidatif stres iliĢkili hastalıklar açısından tarandı. Takip süresince 

21 bebeğin RDS, 18 bebeğin BPD, beĢ bebeğin NEK, 4 bebeğin ROP, 12 bebeğin 

PDA, iki bebeğin PVL, iki bebeğin IVH tanısı aldığı görüldü (Tablo 4.3).  

 

Tablo 4.3. Preterm bebeklerde oksidatif stres iliĢkili hastalıkların dağılımı. 

 Respiratuvar Distres Sendromu, n (%)  21 (%47) 

 Bronkopulmoner Displazi, n (%)  18 (%40) 

 Nekrotizan Enterokolit,  n (%)  5 (%11) 

 Prematüre Retinopatisi,  n (%)  4 (%9) 

 Patent Duktus Arteriosus, n (%)  12 (%27) 

 Periventriküler Lökomalazi, n (%)  2 (%4) 

 Intraventriküler Hemoraji, n (%)  2 (%4) 

 

4.1. Preterm ve Term Bebeklerin Anne Sütlerinde Total Antioksidan 

Kapasitenin İncelenmesi 

 Preterm bebeklerin AS’de kolostrum TAK 6,9±2,2 mmol Trolox 

equivalent/L, geçiĢ sütü TAK 6,7±1,8 mmol Trolox equivalent/L, matür süt TAK 

6,3±1,8 mmol Trolox equivalent/L bulundu. Term bebeklerin AS’de kolostrum TAK 

10,9±3,5 mmol Trolox equivalent/L, geçiĢ sütü TAK 8,3±2,7 mmol Trolox 
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equivalent/L, matür süt TAK 6,7±1,8 mmol Trolox equivalent/L bulundu. Preterm 

bebeklerin kolostrum (p<0,001) ve geçiĢ sütü (p=0,001) TAK düzeyleri, term 

bebeklere göre anlamlı derecede düĢük saptandı. Preterm bebeklerin matür süt TAK 

düzeyleri, term bebeklerin matür süt TAK düzeylerine göre benzer bulundu 

(p=0,502) (Tablo 4.4). 

 

Tablo 4.4. Preterm ve term bebeklerin anne sütlerinde TAK düzeyleri karĢılaĢtırması. 

Veriler ortalama ± SS Ģeklinde verilmiĢ ve Ġki yönlü varyans analizi (tek faktör tekrarlı) ile 

karĢılaĢtırılmıĢtır. TAK, total antioksidan kapasite (mmolTroloxeq/L). 

 

Preterm bebeklerin kolostrum, geçiĢ ve matür sütleri karĢılaĢtırıldığında TAK 

düzeylerinin kolostrumdan matür süte doğru azaldığı görüldü, ancak bu azalma 

istatistiksel olarak anlamlı değildi (p>0,05) (ġekil 4.1). 

 

ġekil 4.1. Preterm bebeklerin anne sütünde kolostrum, geçiĢ sütü, 

matür sütte TAK düzeyleri karĢılaĢtırması. TAK, 

total antioksidan kapasite (mmolTroloxeq/L). 

TAK düzeyi Preterm Term  p       

Kolostrum 6,9 ± 2,2 10,9 ±3,5 <0,001 

GeçiĢ sütü 6,7 ±1,8 8,3 ±2,7 0,001 

Matür süt 6,3 ±1,8 6,7 ±1,8 0,502 
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Term bebeklerin kolostrum, geçiĢ sütü, matür süt TAK düzeyleri 

karĢılaĢtırıldığında, kolostrumda TAK düzeyi en yüksek, matür süt TAK düzeyi en 

düĢüktü. Kolostrumdan matür süte doğru TAK düzeyinin azalması istatistiksel olarak 

anlamlı bulundu (p<0,001) (ġekil 4.2). 

ġekil 4.2. Term bebeklerin anne sütünde kolostrum, geçiĢ sütü, 

matür sütte TAK düzeyleri karĢılaĢtırması. TAK, total antioksidan 

kapasite (mmolTroloxeq/L). 

 

Preterm bebeklerin annelerinin geçiĢ sütünde ön süt ve son süt TAK düzeyleri 

karĢılaĢtırıldığında anlamlı fark saptanmazken, matür sütte son süt TAK düzeyi ön 

süt TAK düzeyine göre istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksek bulundu (Tablo 

4.5). 

 

Tablo 4.5. Preterm bebeklerin anne sütlerinde ön süt ve son süt TAK düzeylerinin 

                  karĢılaĢtırılması. 

TAK düzeyi Ön süt Son süt p      

GeçiĢ sütü 6,9±2,0 6,7±2,1 0,16 

Matür süt 6,1±2,0 6,5±2,2 0,03 

Veriler ortalama ± SS Ģeklinde verilmiĢ ve Wilcoxon iĢaretli sıralar testi ile karĢılaĢtırılmıĢtır. TAK, 

total antioksidan kapasite (mmolTroloxeq/L). 
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Term bebeklerin annelerinin geçiĢ sütü ve matür sütlerinde ön sütten ve son 

sütten alınan örneklerin TAK düzeyleri karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı 

fark görülmedi (Tablo 4.6). 

 

Tablo 4.6. Term bebeklerin anne sütlerinde ön süt, son süt TAK düzeylerinin  

       karĢılaĢtırılması. 

TAK düzeyi Ön süt Son süt p     

GeçiĢ sütü  8,0±2,2 8,3±3,0 0,25 

Matür süt  6,0±1,7 6,4±2,1 0,61 

Veriler ortalama ± SS Ģeklinde verilmiĢ ve Wilcoxon iĢaretli sıralar testi ile karĢılaĢtırılmıĢtır. TAK, 

total antioksidan kapasite ( mmolTroloxeq/L). 

 

4.2. Preterm ve Term Bebeklerin Anne Sütlerinde Total Oksidan Seviyesinin 

İncelenmesi 

Preterm bebeklerin AS’de kolostrum TOS 0,55±0,70 µmolH2O2, geçiĢ sütü 

TOS 1,51±1,11 µmolH2O2, matür süt TOS 1,61±0,92 µmolH2O2 bulundu. Term 

bebeklerin AS’de kolostrum TOS 1,45±1,54 µmolH2O2, geçiĢ sütü TOS 3,16±2,34 

µmolH2O2, matür süt TOS 2,14±1,79 µmolH2O2 bulundu. Preterm bebeklerin 

kolostrum (p=0,005) ve geçiĢ sütü (p<0,001) TOS düzeyleri term bebeklerinkine 

kıyasla anlamlı derecede düĢük saptandı. Preterm bebeklerin matür süt TOS 

düzeyleri de term bebeklerin matür süt TOS düzeylerine göre düĢük bulundu, ancak 

fark istatistiksel olarak anlamlı değildi (p=0,09) (Tablo 4.7). 

 

Tablo 4.7. Preterm ve term bebeklerin anne sütlerinde TOS düzeyleri. 

TOS düzeyi Preterm Term  p     

Kolostrum 0,55 ± 0,70 1,45 ± 1,54 0,005 

GeçiĢ sütü 1,51 ± 1,11 3,16 ± 2,34 <0,001 

Matür süt 1,61 ± 0,92 2,14 ± 1,79 0,09 

Veriler ortalama ± SS Ģeklinde verilmiĢ ve Ġki yönlü varyans analizi (tek faktör tekrarlı) ile 

karĢılaĢtırılmıĢtır. TOS, total oksidan seviyesi (µmolH2O2 ). 
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Preterm bebeklerin kolostrum, geçiĢ sütü, matür süt TOS düzeyleri 

karĢılaĢtırıldı. Kolostrum TOS düzeyleri geçiĢ sütü (p=0,003) ve matür süte 

(p<0,001) kıyasla anlamlı derecede düĢük saptandı. GeçiĢ sütü ve matür süt arasında 

TOS düzeyi açısından istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı (p=0,913) (ġekil 

4.3). 

 

                     ġekil 4.3. Preterm bebeklerin anne sütünde kolostrum, geçiĢ sütü 

                         ve matür süt TOS düzeylerinin karĢılaĢtırması. 

                     TOS, total oksidan seviye (µmolH2O2 ) 

 

Term bebeklerin kolostrum, geçiĢ sütü, matür süt TOS düzeyleri 

karĢılaĢtırıldı. Kolostrum TOS düzeyleri geçiĢ sütü (p<0,001) ve matür süte 

(p=0,047) oranla düĢük bulundu. GeçiĢ sütü TOS düzeyleri ise matür sütte kıyasla 

istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksek saptandı (p=0,005) (ġekil 4.4).  
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                    ġekil 4.4. Term bebeklerin anne sütünde kolostrum, geçiĢ sütü ve 

                   matür süt TOS düzeylerinin karĢılaĢtırması. TOS, total 

         oksidan seviye (µmolH2O2). 

 

Preterm bebeklerin annelerinin geçiĢ sütü ve matür sütlerinde, ön sütten ve 

son sütten alınan örneklerin TOS düzeyleri karĢılaĢtırıldı. GeçiĢ sütünde ön süt ve 

son süt karĢılaĢtırıldığında anlamlı fark saptanmadı (p=0,15); fakat matür sütün, son 

süt TOS düzeyi ön süt TOS düzeyine göre istatistiksel olarak anlamlı derecede 

yüksekti (P=0,04) (Tablo 4.8). 

 

Tablo 4.8. Preterm bebeklerin anne sütlerinde ön süt, son süt TOS düzeylerinin  

       karĢılaĢtırılması. 

TOS düzeyi Ön süt Son süt p     

GeçiĢ sütü  1,71±1,71 1,62±1,57 0,15 

Matür süt  1,53±0,88 1,86±1,62 0,04 

Veriler ortalama ± SS Ģeklinde verilmiĢ ve Wilcoxon iĢaretli sıralar testi ile karĢılaĢtırılmıĢtır. TOS, 

total oksidan seviye (µmolH2O2) 

Term bebeklerin annelerinin geçiĢ sütünde son süt TOS düzeyi ön süte göre 

anlamlı derecede düĢük saptandı (p=0,02). Matür sütte ise ön süt ve son sütün TOS 

düzeyleri benzer bulundu (p=0,34) (Tablo 4.9). 
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Tablo 4.9. Term bebeklerin anne sütlerinde ön süt, son süt TOS düzeylerinin  

       karĢılaĢtırılması. 

TOS düzeyi Ön süt Son süt p      

GeçiĢ sütü  3,41±2,81 2,82±2,34 0,02 

Matür süt  1,98±1,64 1,85±1,76 0,34 

Veriler ortalama ± SS Ģeklinde verilmiĢ ve Wilcoxon iĢaretli sıralar testi ile karĢılaĢtırılmıĢtır. TOS, 

total oksidan seviye (µmolH2O2). 

 

4.3. Preterm ve Term Bebeklerin Anne Sütlerinde Oksidatif Stres İndekslerinin 

İncelenmesi 

Preterm bebeklerin AS’de kolostrum OSĠ 0,10±0,14 AU, geçiĢ sütü OSĠ 

0,23±0,15 AU, matür süt OSĠ 0,27±0,16 AU bulundu. Term bebeklerin AS’de 

kolostrum OSĠ 0,15±0,16 AU, geçiĢ sütü OSĠ 0,37±0,28 AU, matür süt OSĠ 

0,32±0,19 AU bulundu. Preterm bebeklerde term bebeklere kıyasla kolostrum 

(p=0,207), geçiĢ sütü (p<0,001) ve matür süt (p=0,281) OSĠ düĢük saptandı, ancak 

bu düĢüklük yalnızca geçiĢ sütünde istatistiksel olarak anlamlıydı. 

 

Tablo 4.10. Preterm ve term bebeklerin anne sütlerinde OSĠ. 

OSĠ Preterm Term  p    

Kolostrum 0,10 ± 0,14 0,15 ± 0,16 0,207 

GeçiĢ sütü 0,23 ± 0,15 0,37 ± 0,28 <0,001 

Matür süt 0,27 ± 0,16 0,32 ± 0,19 0,281 

Veriler ortalama ± SS Ģeklinde verilmiĢ ve Ġki yönlü varyans analizi (tek faktör tekrarlı) ile 

karĢılaĢtırılmıĢtır. OSĠ, oksidatif stres indeksi (AU) 

 

Preterm bebeklerde kolostrum, geçiĢ sütü ve matür süt OSĠ karĢılaĢtırıldı. 

Kolostrum OSĠ, geçiĢ (p=0,003) ve matür süte (p<0,001) göre anlamlı derecede 

düĢük saptandı. GeçiĢ sütü ve matür süt arasında OSĠ açısından istatistiksel olarak 

anlamlı fark saptanmadı (p=0,535) (ġekil 4.5) 
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             ġekil 4.5. Preterm bebeklerin anne sütünde kolostrum, geçiĢ sütü 

               ve matür süt OSĠ karĢılaĢtırması. OSĠ, oksidatif stres indeksi (AU). 

 

Term bebeklerin OSĠ karĢılaĢtırmasında da kolostrum OSĠ, geçiĢ süt 

(p<0,001) ve matür süte (p<0,001) kıyasla düĢük bulundu. Bu düĢüklük istatistiksel 

olarak anlamlı saptandı. GeçiĢ sütü ve matür süt arasında OSĠ’ de anlamlı fark 

saptanmadı (p=0,378) (ġekil 4.6). 

 

                   ġekil 4.6. Term bebeklerin anne sütünde kolostrum, geçiĢ sütü,  

                       matür süt OSĠ karĢılaĢtırması. OSĠ, oksidatif stres indeksi (AU). 
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Preterm bebeklerin annelerinin geçiĢ sütü ve matür sütlerinde, ön sütten ve 

son sütten alınan örneklerde OSĠ karĢılaĢtırıldığında sonuçların benzer olduğu 

görüldü (p=0,27 ve p=0,35) (Tablo 4.11). 

 

Tablo 4.11. Preterm bebeklerin anne sütlerinde ön süt, son süt OSĠ karĢılaĢtırılması. 

OSĠ Ön süt Son süt p    

GeçiĢ sütü 0,24±0,19 0,24±0,20 0,27 

Matür süt  0,28±0,24 0,28±0,15 0,35 

Veriler ortalama ± SS Ģeklinde verilmiĢ ve Wilcoxon iĢaretli sıralar testi ile karĢılaĢtırılmıĢtır. OSĠ, 

oksidatif stres indeksi (AU). 

 

Term bebeklerin annelerinin geçiĢ sütü ve matür sütlerinde, ön sütten ve son 

sütten alınan örneklerde OSĠ karĢılaĢtırıldı. GeçiĢ sütünde; son süt OSĠ, ön süte göre 

anlamlı düĢük saptandı (p=0,023). Matür sütte de, son süt OSĠ ön süte göre düĢüktü, 

ancak aralarındaki fark istatistiksel olarak anlamlı değildi (p=0,051). 

 

Tablo 4.12. Term bebeklerin anne sütlerinde ön süt, son süt OSĠ karĢılaĢtırılması. 

OSĠ Ön süt Son süt p    

GeçiĢ sütü 0,44±0,36 0,32±0,20 0,023 

Matür süt 0,39±0,46 0,28±0,19 0,051 

Veriler ortalama ± SS Ģeklinde verilmiĢtir ve Wilcoxon iĢaretli sıralar testi ile karĢılaĢtırılmıĢtır. OSĠ, 

oksidatif stres indeksi (AU). 

 

4.4. Preterm ve Term Bebeklerin Klinik Özellikleri ile Anne Sütlerinde TAK, 

TOS, OSİ Değerlerinin İlişkisi. 

Gebelik haftası ile AS TAK, TOS, OSĠ arasındaki iliĢki incelendiğinde 

kolostrum ve geçiĢ sütünde TAK düzeyi ile gebelik haftası arasında pozitif 

korelasyon saptandı. Aynı zamanda kolostrum ve geçiĢ sütünde TOS düzeyi ile 

gebelik haftası arasında da pozitif korelasyon mevcuttu. Oksidatif stres indeksi ile 

gebelik haftası arasında korelasyon saptanmadı (Tablo 4.13). 

Doğum ağırlığı ile AS TAK, TOS, OSĠ arasındaki iliĢki incelendi. Kolostrum 

ve geçiĢ sütünde TAK ve TOS düzeyi ile doğum ağırlığı arasında pozitif korelasyon 
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saptandı. GeçiĢ sütü OSĠ ile doğum ağırlığı arasında pozitif yönde zayıf korelasyon 

saptanırken, kolostrum ve matür sütte OSĠ ve doğum ağırlığı arasında iliĢki 

bulunamadı (Tablo 4.13). Preterm ve term bebeklerden SGA olanların anne 

sütlerinde TAK, TOS ve OSĠ, AGA olanlarla karĢılaĢtırıldı ve fark saptanmadı. 

Bebeklerin cinsiyetleri ile anne sütlerinde TAK, TOS ve OSĠ 

karĢılaĢtırıldığında kız ve erkek bebeklerin düzeyleri benzer bulundu. Hastaların 

doğum Ģekli açısından TAK, TOS, OSĠ düzeyleri karĢılaĢtırıldığında anlamlı fark 

saptanmadı. 

 

Tablo 4.13. Gesyastonel yaĢ ve doğum ağırlığı ile anne sütünde TAK, TOS, OSĠ 

          arasındaki iliĢki.  

Spearman’s rho test. TAK, total antioksidan kapasite (mmolTroloxeq/L); TOS, total oksidan seviye 

(µmolH2O2/L); OSĠ, oksidatif stres indeksi (AU). 

 

Preterm bebeklerin anne sütlerinde TAK, TOS ve OSĠ değerlerinin RDS, 

BPD, NEK, ROP, PDA, PVL, IVH tanısı olan ve olmayan bebekler arasında benzer 

olduğu görüldü.  

 

 

 

Gebelik haftası Doğum ağırlığı 

r p r p    

Kolostrum TAK 0,583 <0,001 0,542 <0,001 

GeçiĢ sütü TAK 0,303 0,005 0,326 0,002 

Matür süt TAK -0,034 0,760 0,009 0,935 

Kolostrum TOS 0,296 0,006 0,289 0,007 

GeçiĢ sütü TOS 0,332 0,002 0,383 <0,001 

Matür süt TOS 0,009 0,932 0,066 0,552 

Kolostrum OSĠ 0,050 0,648 0,064 0,561 

GeçiĢ sütü OSĠ 0,193 0,076 0,241 0,025 

Matür süt OSĠ 0,040 0,715 0,075 0,500 
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4.5. Preterm ve Term Bebeklerin Annelerinin Klinik Özellikleri ile Anne 

Sütlerindeki TAK, TOS, OSİ Değerlerinin İlişkisi 

 Annelerin yaĢları ile kolostrum TAK ve kolostrum TOS düzeyi arasında 

negatif korelasyon saptandı. Annelerin yaĢları ile OSĠ arasında korelasyon 

bulunamadı. Annelerin vücut kitle indeksi ile geçiĢ sütü OSĠ arasında pozitif 

korelasyon mevcuttu. Vücut kitle indeksi ile TAK ve TOS düzeyleri arasında 

korelasyon saptanmadı (Tablo 4.14). 

  

Tablo 4.14. Annelerin yaĢları ve vücut kitle indeksi ile anne sütü TAK, TOS ve OSĠ 

        arasında iliĢki.  

Spearman’s rho test. TAK, total antioksidan kapasite (mmolTroloxeq/L); TOS, total oksidan seviye 

(µmolH2O2/L); OSĠ, oksidatif stres indeksi (AU). 

 

 Gebelikte kilo alımı ile AS’de TAK, TOS ve OSĠ arasında korelasyon 

saptanmamıĢtır. Preeklampsi ve gestasyonel HT tanısı olan ve olmayan annelerin 

sütlerinde TAK, TOS düzeyleri ve OSĠ karĢılaĢtırıldığında anlamlı fark görülmedi. 

 Preterm ve term bebeklerin annelerinde gestasyonel diyabetes mellitus olanlar 

ve olmayanların TAK, TOS düzeyleri ve OSĠ karĢılaĢtırıldığında term bebeklerin 

annelerinin TAK, TOS düzeyleri ve OSĠ arasında anlamlı fark görülmedi. Preterm 

 

 

 

YaĢ  Vücut kitle indeksi 

R p r p    

Kolostrum TAK -0,256 0,017 0,033 0,766 

GeçiĢ sütü TAK -0,109 0,317 -0,055 0,615 

Matür süt TAK -0,118 0,287 0,083 0,455 

Kolostrum TOS -0,235 0,029 0,009 0,931 

GeçiĢ sütü TOS -0,049 0,651 0,085 0,438 

Matür süt TOS 0,036 0,745 0,126 0,253 

Kolostrum OSĠ -0,153 0,158 0,005 0,965 

GeçiĢ sütü OSĠ -0,021 0,848 0,222 0,040 

Matür süt OSĠ 0,077 0,488 0,043 0,696 
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bebeklerin annelerinde ise GDM olan annelerin matür sütlerindeki TAK düzeyi 

GDM olmayanlara göre anlamlı derecede yüksekti (p=0,041). Kolostrum ve geçiĢ 

sütü TAK düzeyleri ise GDM olan ve olmayan anneler arasında benzerdi. Kolostrum, 

geçiĢ sütü, matür süt TOS düzeyleri GDM olan ve olmayan annelerde benzerdi. 

Oksidatif stres indeksi açısından değelendirildiğinde kolostrum ve geçiĢ sütü OSĠ 

açısından anlamlı fark görülmedi fakat matür süt OSĠ, değeri GDM olan annelerde 

anlamlı derecede düĢük saptandı (p=0,032). 
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5. TARTIŞMA 

 Fetal hayat ekstrauterin hayatla karĢılaĢtırıldığında nispeten daha hipoksik bir 

ortamdır. Doğumdan sonra, spontan solunumun baĢlamasıyla parsiyel oksijen basıncı 

hızla yükselmekte ve postnatal adaptasyon sırasında fizyolojik bir oksidatif strese 

neden olmaktadır. Preterm bebekler organ sistemlerinin immatüritesi, yüksek oksijen 

konsantrasyonuna maruziyetin ve enerji ihtiyacının fazla olması, sık enfeksiyon ve 

inflamasyon maruziyeti, antioksidan savunma mekanizmalarının az geliĢmiĢ oluĢu ve 

yüksek serbest demir seviyesi gibi nedenlerden dolayı term bebeklere göre oksidatif 

strese daha yatkındır. Oksidatif stres prematüre bebeklerde görülen ROP, NEK, 

RDS, BPD, IVK, PVL gibi hastalıkların etiyolojisinde rol almaktadır (2-4,46,152).   

 Anne sütü, üstün nütrisyonel özelliklerinin yanı sıra büyüme, geliĢme ve 

immüniteyi destekleyen birçok biyoaktif maddeyi de içermektedir. ÇeĢitli enzimatik 

ve nonenzimatik antioksidanlar içeren AS doğum süreci ile oksidatif strese maruz 

kalan bebeği bu yönden de desteklemektedir (6,7). Anne sütü ile beslenen bebeklerde 

formula ile beslenenlere kıyasla antioksidan kapasitesinin daha yüksek olduğu 

görülmüĢtür (123,159). Preterm doğum yapan annenin süt içeriğinin özellikle 

laktasyonun ilk günlerinde bebeğinin ihtiyaçları doğrultusunda bazı farklılıklar 

gösterdiği bilinmektedir (8,9). Bu prospektif kontrollü kohort çalıĢması preterm 

AS’nin oksidatif stresten koruyucu özelliğinin term AS’den daha iyi olduğu 

hipotezini test etmek üzere planlanmıĢtır. Anne sütünün içeriğinin laktasyonun 

evrelerine göre değiĢiklik gösterdiği bilindiğinden (10) ölçümler kolostrum, geçiĢ 

sütü ve matür sütte ayrı ayrı gerçekleĢtirilmiĢtir. Aynı zamanda antioksidan ve 

oksidanların laktasyonun seyri boyunca ve aynı emzirme seansı içindeki değiĢiminin 

incelenmesi amaçlanmıĢtır. Antioksidan/oksidan sistem içinde bir bileĢendeki azalma 

sistem içinde yer alan baĢka bir bileĢenin artıĢla kompanze edilebilmektedir. Total 

antioksidan kapasite ve TOS ölçümleri antioksidan ve oksidanların dengesini daha 

güvenilir bir Ģekilde yansıtmaktadır (16,17). Bu nedenle çalıĢmamızda preterm ve 

term AS’nin oksidan antioksidan içeriğinin karĢılaĢtırılmasında oksidan ve 

antioksidan maddelerden bir veya bir kaçının ayrı ayrı ölçülmesi yerine TAK ve TOS 

düzeylerine bakılması ve OSĠ hesaplanması tercih edilmiĢtir.  
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Prematüre bebeklerde oksidatif stres iliĢkili hastalıkların görülme sıklığı 

gebelik haftası küçüldükçe artmaktadır (46). Bu nedenle çalıĢmamızda serbest 

radikal iliĢkili hastalıklar açısından daha riskli olan 34 haftadan küçük orta, çok ve 

ileri derecede preterm bebeklerin anne sütleri zamanında doğan bebeklerin anne 

sütleriyle karĢılaĢtırıldı. Annede oksidatif stres artıĢı ile iliĢkili olabilecek sigara 

kullanımı, ilaç kullanımı, madde bağımlılığı,  kronik hastalıklar, enfeksiyöz ve 

enflamatuvar durumlar çalıĢmadan dıĢlama kriterleri olarak kabul edildi (160-162). 

ÇalıĢmaya alınan preterm ve term bebekler SGA oranı ve cinsiyet dağılımı açısından 

benzerdi. Literatürdeki benzer çalıĢmalarla (11,13,163) uyumlu olarak SGA olma ve 

cinsiyetin AS TAS, TOS ve OSĠ değerlerini etkilemediği görüldü. Preterm bebek 

grubumuzun APGAR skorları istatistiksel olarak term bebek grubundan düĢük 

saptandı. Ancak preterm bebek grubunda da APGAR skorlarının normal kabul edilen 

7-10 puan arasında olması nedeniyle bu farkın klinik olarak anlamlı olmadığı 

düĢünüldü. ÇalıĢmamıza alınan tüm bebekler AS almaktaydı. Anne sütüne ek olarak 

formula mama alma oranları da gruplar arasında benzerdi.  

Sezaryen ile doğum oranı preterm bebek grubumuzda daha yüksekti. 

Sezaryen doğum anne ve bebekte oksidanların artıĢına neden 

olabilmektedir.(164,165). Anne sütünde antioksidan ve oksidanları inceleyen 

çalıĢmalar çoğunlukla doğum Ģeklinin etkisi olmadığını bildirmektedir (13,163). 

Ancak ġimĢek ve arkadaĢları genel anestezi altında sezaryen ile doğum yapan 

annelerin kolostrumunda vajinal doğum yapanlara kıyasla TAK ve glutatyon 

peroksidazın düĢük, TOS ve OSĠ’nin ise yüksek olduğunu bildirmiĢtir (166). Gruplar 

arasında sezaryen sıklığının farklı olmasının sonuçlarımız üzerine etkili olabileceği 

düĢünülerek sezaryen ve vajinal doğum yapan annelerin sütlerinde TAK, TOS ve 

OSĠ karĢılaĢtırıldı. Doğum Ģeklinin kolostrum, geçiĢ sütü veya matür sütün TAK, 

TOS ve OSĠ değerleri üzerine etkisi olmadığı görüldü.    

ÇalıĢmamızda preterm bebek annelerinin term bebek annelerinden yaĢca daha 

büyük olduğu görüldü. Oksidatif stresin yaĢlanma sürecinde rol oynayan faktörlerden 

biri olduğu bilinmektedir. Özellikle orta yaĢın üzerindeki bireylerde yaĢla oksidatif 

stres belirteçlerinde artıĢ olduğu bildirilmiĢtir (167). ÇalıĢmalar anne yaĢının, AS’nin 

antioksidan ve oksidan içeriği üzerine etkisi ile ilgili farklı sonuçlar vermiĢtir. 
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Kaplan ve arkadaĢları anne yaĢının kolostrum TAK üzerine etkisinin olmadığını, 

ancak genç annelerde TOS ve OSĠ’nin daha düĢük olduğunu göstermiĢlerdir (168). 

Ġki farklı çalıĢmada ise AS’nin TAK, TOS ve OSĠ değerlerinin anne yaĢından 

etkilenmediği bildirilmiĢtir (13,163). ÇalıĢmamızda anne yaĢı arttıkça kolostrum 

TAK ve TOS değerlerinin düĢtüğü saptanmıĢtır, ancak arada zayıf düzeyde bir iliĢki 

vardır. 

Besinlerde bulunan antioksidan ve oksidan maddeler ve miktarları net 

bilinmediğinden ve aynı zamanda saklanma ve piĢirilme Ģekline göre farklılık 

gösterebileceğinde anne diyetinin AS’ne etkisi değerlendirilemedi (169,170).  Ancak 

annelerin emzirme döneminde antioksidan vitaminleri de içeren multivitamin 

kullanımları kaydedildi. Preterm ve term doğum yapan annelerin vitamin kullanım 

oranları benzer saptandı. Ayrıca çalıĢmaya alınan preterm ve term bebek anneleri 

gebelikte kilo alımı, vücut kitle indeksi ve gestasyonel diyabet sıklığı açısından da 

benzer bulundu. Literatürde Wonish ve arkadaĢları (171) vücut kitle indeksi 

yükseldikçe oksidatif stresin arttığını göstermiĢtir. Biz de çalıĢmamızda vücut kitle 

indeksi ile geçiĢ sütü OSĠ arasında zayıf düzeyde pozitif korelasyon saptadık. 

ÇalıĢmamızda GHT ve preeklampsinin preterm doğum yapan annelerde 

miadında doğum yapanlara kıyasla daha sık olduğu görüldü. Gestasyonel 

hipertansiyonu olan gebelerde oksidatif stres ve lipid peroksidasyonunun arttığı ve 

tiyobarbitürik asit ile reaksiyona giren bileĢiklerin (TBARS) düzeyinin kan basıncı 

değerleri ile pozitif korelasyon gösterdiği bildirilmiĢtir (172). Erdem ve arkadaĢları 

(173) GHT olan annelerin kolostrumunda normotansif annelere kıyasla TAK ve 

sülfidril gruplarının düĢük, TOS ve OSĠ’nin ise yüksek olduğunu göstermiĢtir. 

ÇalıĢmamızda hem preterm hem term AS’nin TAK, TOS ve OSĠ değerlerinin GHT 

olan ve olmayan anneler arasında benzer olduğu görüldü. Preeklampside meydana 

gelen zayıf trofoblast invazyonu ve uteroplasental arterlerdeki yeniden Ģekillenme; 

hipoksiyi, endotel disfonksiyonunu ve reaktif oksijen türlerini arttırmaktadır. 

Preeklampsi ile oksidatif stres arasında iliĢki olduğu gösterilmiĢtir (174). 

Preeklamptik annelerin kolostrumunda Vitamin A ve E düzeylerinin daha düĢük 

olduğu bildirilmiĢtir (175). ÇalıĢmamızda preeklampsi tanısı olan ve olmayan 

annelerin sütlerinde, TAK, TOS düzeyleri ve OSĠ arasında fark saptanmadı. Preterm 
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ve term AS arasındaki oksidatif stres parametreleri farkının annede GHT veya 

preeklampsi varlığı ile iliĢkili olmadığı düĢünüldü.  

Gestasyonel diyabetes mellitus olan gebelerde plazma oksidan düzeylerinin, 

GDM olmayan gebelere göre yüksek olduğu bildirilmiĢtir (176). Preterm bebeklerin 

GDM olan ve olmayan annelerinde TAK, TOS ve OSĠ incelendiğinde, GDM tanılı 

annelerin matür süt TAK düzeyinde yükseklik saptandı. Matür süt OSĠ değerleri 

GDM tanılı annelerde daha düĢük bulundu. Literatürde GDM olan annelerin 

sütlerinde antioksidan/oksidan dengesini inceleyen çalıĢma yoktur. ÇalıĢmamız bu 

iliĢkiyi incelemek üzere planlanmamıĢtır. Güvenilir sonuçlar için ileri çalıĢmalara 

ihtiyaç vardır.  

Literatürde preterm ve term AS’nin antioksidan özelliklerini karĢılaĢtıran 

çalıĢmalar birbirleri ile çeliĢkili sonuçlar bildirmektedir ve çoğu çalıĢma az sayıda 

denek ile yürütülmüĢtür. Anne sütünün oksidan içeriği ve antioksidan/oksidan 

dengesini inceleyen çok az sayıda çalıĢma vardır. Sandal ve arkadaĢları (11) preterm 

ve term bebeklerin kolostrum TAK, TOS ve OSĠ değerlerinin benzer olduğunu 

bildirmiĢtir. Ancak bu çalıĢmada preterm hasta grubunda gebelik haftası terme yakın 

bebekler ağırlıktadır. Preterm ve term hasta grupları arasında fark bulunmaması iki 

grubun gebelik haftalarının birbirlerine yakın oluĢuna bağlı olabilir. Friel ve 

arkadaĢları (7) deneysel olarak oluĢturulan oksidatif strese dayanıklılığın preterm ve 

term bebeklerin anne sütlerinde laktasyonun tüm evrelerinde benzer olduğunu 

göstermiĢlerdir. Hanna ve arkadaĢları (177) tarafından yapılan benzer bir çalıĢmada 

preterm ve term AS’nin antioksidan aktiviteleri arasında anlamlı fark 

saptanmamıĢtır. Her iki çalıĢmada da az sayıda AS örneği incelenmiĢtir. Gebelik 

haftaları daha küçük ve daha fazla sayıda preterm bebeğin anne sütlerinin incelendiği 

baĢka bir çalıĢmada ise kolostrum TAK düzeylerinin preterm AS’de daha yüksek 

olduğu bulunmuĢtur (12).  Bu bulguların aksine Quiles ve arkadaĢları (151) koenzim 

Q, TAK, α ve γ tokoferol düzeylerinin preterm bebeklerin kolostrum ve geçiĢ 

sütünde term bebeklere kıyasla düĢük, matür sütte ise benzer olduğunu göstermiĢtir. 

Anne sütünün önemli antioksidan enzimleri olan SOD aktivitesi term AS’de, 

selenyum glutatyon peroksidaz aktivitesi ise preterm AS’de yüksek 

saptanmıĢtır(122). Xavier ve arkadaĢlarının (178) yaptığı bir çalıĢmada preterm ve 
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term bebeklerin anne sütleri laktasyonun farklı evrelerinde karĢılaĢtırılmıĢtır. Term 

bebeklerin kolostrum, geçiĢ sütü, matür süt TAK düzeyleri daha yüksek saptanmıĢ, 

ancak sadece kolostrumdaki yükseklik istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur. 

Biz çalıĢmamızda Quiles ve arkadaĢlarına (151) benzer Ģekilde preterm 

bebeklerin kolostrum ve geçiĢ sütünde TAK değerlerini term bebeklerinkine kıyasla 

daha düĢük, matür sütte ise benzer saptadık. ÇalıĢmamızda aynı zaman TOS ve OSĠ 

değerleri de preterm ve term bebeklerin anne sütlerinde karĢılaĢtırıldı.  Preterm 

bebeklerin AS’de TOS laktasyon boyunca term bebeklerden daha düĢük bulundu, 

ancak fark matür sütte istatistiksel olarak anlamlı değildi.  Bu bulgulara paralel 

olarak kolostrum ve geçiĢ sütü TAK ve TOS değerleri ile gebelik haftası ve doğum 

ağırlığı arasında pozitif korelasyon saptandı. Antioksidan/oksidan dengesini en iyi 

yansıtan parametre olan OSĠ preterm AS’de term AS ile karĢılaĢtırıldığında düĢük 

bulunmuĢtur. Ancak aradaki fark sadece geçiĢ sütünde anlamlıdır. Preterm AS’de 

TAK term bebeklere göre düĢük saptansa da TOS düzeylerinin de daha düĢük oluĢu 

ile antioksidan/oksidan dengesinin sağlandığı görülmektedir.  

ÇalıĢmamızda sekonder sonlanım noktalarımızdan biri laktasyonun seyri 

sırasında AS’de antioksidan/oksidanların dengesinin belirlenmesiydi. Term 

bebeklerde TAK’ın kolostrumda en yüksek olduğu ve laktasyonun seyri süresince 

azalarak matür sütte en düĢük düzeylere indiği görüldü. Preterm bebeklerde de 

benzer Ģekilde TAK’ın giderek azaldığı, ancak TAK düzeylerindeki bu düĢüĢün 

istatistiksel olarak anlamlı olmadığı görüldü.  Total oksidan seviyesi ve OSĠ term 

bebeklerde geçiĢ sütünde en yüksek, kolostrumda en düĢük, preterm bebeklerde ise 

matür sütte en yüksek kolostrumda en düĢük saptandı. Preterm bebeklerde geçiĢ sütü 

ve matür süte göre kolostrumdaki TOS ve OSĠ’deki düĢüklük anlamlı iken matür süt 

ve geçiĢ sütü arasındaki farklılık anlamlı değildi. Yapılan çalıĢmalar AS’nin 

antioksidan özelliğinin kolostrumda en yüksek olduğu ve laktasyonun seyri 

içerisinde azaldığını desteklemektedir (13,14,15,178). Oksidanlar ise kolostrumda en 

düĢük düzeylerde olup laktasyonun seyri sırasında artma eğilimindedir (15). Yuksel 

ve arkadaĢları (15) term bebeklerin AS’de laktasyonun seyri sırasında lipid 

peroksidasyonu son ürünü MDA’nın giderek arttığını, antioksidan nitrik oksit ve 

laktoferrin düzeyleri ile antioksidan enzimler katalaz ve SOD aktivitesinin ise 
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giderek azaldığını göstermiĢtir. Yazarlar beslenmenin erken dönemde kolostrum ile 

baĢlamasının önemini vurgulamıĢlardır. Xavier ve arkadaĢlarının (178) yaptığı 

çalıĢmada da term bebeklerin AS’de TAK düzeylerinin kolostrumda en yüksek 

olduğu, laktasyon ilerledikçe TAK düzeyinin azaldığı saptanmıĢtır. Kolostrum ile 

geçiĢ sütü ve matür süt TAK düzeyleri arasındaki fark anlamlı iken, geçiĢ sütü ile 

matür süt TAK düzeyi arasındaki fark anlamlı bulunmamıĢtır. Sarı ve arkadaĢları 

(13) ise bizim çalıĢmamızla uyumlu olarak term AS’de TAK düzeylerinin giderek 

azaldığını TOS düzeylerinin ise geçiĢ sütünde en yüksek olduğunu bildirmiĢlerdir. 

Ezaki ve arkadaĢları (152) preterm bebeklerin AS TAK düzeyleri ile postnatal yaĢ 

arasında negatif korelasyon olduğunu göstermiĢtir. Total antioksidan kapasite hem 

endojen hem egzojen antioksidanları yansıtmaktadır. Anne sütünde zamanla TAK’ın 

azalması daha çok egzojen antioksidanların azalması ile iliĢkilendirilmiĢtir. Term ve 

preterm AS’nin incelendiği bir çalıĢmada endojen antioksidan enzimler KAT, GP ve 

SOD aktivitesinin doğum sonrası giderek yükseldiği gösterilmiĢtir (7,122). BaĢka bir 

çalıĢmada hem egzojen hem endojen kaynaklı bir antioksidan olan koenzim Q’nun 

term bebeklerin AS’de laktasyon ilerledikçe azaldığı, ancak preterm bebeklerde 

baĢından beri düĢük olup laktasyonun seyrinde düzeylerinde anlamlı bir değiĢiklik 

olmadığı gösterilmiĢtir. Aynı çalıĢmada TAK’ın hem term hem de preterm AS’de 

giderek azaldığı saptanmıĢtır (151). Mehta ve arkadaĢları (179) preterm bebeklerde 

AS TAK düzeyi ile biyoaktif proteinlerin iliĢkileri araĢtırdıkları çalıĢmalarında, TAK 

düzeyinin kolostrumda en yüksek olup laktasyon ilerledikçe düĢtüğünü aynı zamanda 

biyoaktif proteinlerden leptin, lizozim, laktoferrin düzeylerinin TAK ile korelasyon 

gösterdiğini saptanmıĢtır.  

Aynı emzirme seansının, baĢlangıcı ve sonunda AS içeriği değiĢmektedir. 

Yapılan çalıĢmalar, emzirmenin baĢlangıcında karbonhidrattan zengin ve ön süt ile 

emzirmenin sonundaki yağdan zengin ve yoğunluğu fazla olan son sütün içerik 

açısından birbirinden farklı olduğunu göstermiĢtir (97,133,135).  Aynı emzirme 

seansında son süt, A ve E vitaminleri açısından da önsüte göre daha zengindir (137). 

ÇalıĢmamız AS’de aynı emzirme seansındaki ön süt ve son sütün antioksidan ve 

oksidan içeriğini bir arada inceleyen ilk çalıĢmadır. ÇalıĢmamızda sadece geçiĢ sütü 

ve matür sütten ön süt ve son süt örnekleri alınmıĢtır. Kolostrumundan zengin içeriği 

nedeniyle çok değerli olması ve volüm olarak az salgılanması nedeniyle sadece tek 
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örnek alınmıĢ, ön sütün son süt ile karĢılaĢtırması yapılmamıĢtır. Preterm ve term 

bebeklerin geçiĢ sütleri ve matür sütleri karĢılaĢtırıldığında, preterm bebeklerin matür 

süt TAK ve TOS düzeylerinin son sütte ön süte göre yüksek olduğu saptandı. GeçiĢ 

sütünde ise aynı emzirme seansı içinde TAK ve TOS düzeyleri arasında anlamlı fark 

saptanmadı. Aynı emzirme seansında OSĠ açısından anlamlı fark saptanmadı. Matür 

sütün kolostrum ve geçiĢ sütüne göre, son sütün ise ön süte göre daha fazla lipid 

içerdiği bilinmektedir. Preterm bebeklerin matür sütünde son süt TOS’un yüksek 

olması artmıĢ lipid oranı ve meydana gelen lipid peroksidasyonu ile 

iliĢkilendirilebilir. Total antioksidan kapasite ise son sütte yağda çözelen vitaminlerin 

daha yüksek düzeylerde olması ve artmıĢ oksidanların etkisiz hale getirilebilmesi için 

artan enzimatik antioksidanlarla açıklanabilir. Term bebeklerin geçiĢ ve matür 

sütlerinde ise preterm bebeklerden farklı olarak ön süt ve son süt TAK düzeyleri 

benzer bulundu. Term AS’de geçiĢ sütü TOS ve OSĠ ön sütte, son süte göre anlamlı 

derecede yüksek iken; matür sütte TOS düzeyi ve OSĠ açısından fark saptanmadı.  

ÇalıĢmamızda preterm bebeklerin oksidatif stres iliĢkili hastalıkları ile AS 

TAK, TOS düzeyi ve OSĠ arasında iliĢki bulunamamıĢtır. Bunun nedeni 

çalıĢmamızın hasta sayısı ve metodoloji olarak AS içeriğinin preterm bebeklerde 

oksidatif stres iliĢkili hastalıklarla iliĢkisini incelemek üzere dizayn edilmemiĢ 

olmasıdır. Oksidatif stres bu hastalıkların patogenezinde suçlanan faktörlerden 

sadece bir tanesidir. Ancak sonuçları etkileyecek birçok farklı durum söz konusudur.  

Anne sütünün antioksidan/oksidan içeriğinin oksidatif stres iliĢkili hastalıklar üzerine 

etkisini incelemek için, daha yüksek hasta sayıları ile eĢlik edebilecek diğer risk 

faktörlerinin birlikte değerlendirildiği ileri çalıĢmalara ihtiyaç vardır. 

ÇalıĢmamız sırasında anne sütleri term bebek annelerinden bebeklerini 

kontrole getirdiği sırada, preterm bebek annelerinden ise ziyaret saatlerinde bebek 

beslenmesinden hemen önce hastanede standart bir yöntemle toplandı ve saklandı. 

Anne sütünün içeriği gün içerisinde, emzirme aralıklarına ve son öğünde tüketilen 

gıdalara göre değiĢkenlik gösterebilmektedir (180). Anne sütlerinin toplanma 

saatlerinin, önceki emzirmeyle arada geçen sürenin ve son öğünde tüketilen gıdaların 

standart olmayıĢı çalıĢmamızın kısıtlılıkları arasındadır. ÇalıĢmamızın sonuçlarını 

etkileyebilecek diğer bir faktör anne sütlerinin dondurulması ve -80°C saklandıktan 

sonra çalıĢılmıĢ olmasıdır. Buzdolabında saklama veya dondurma/çözdürme 
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süreçlerinin AS’nin antioksidan özelliklerini etkilediği bilinmektedir (178). 

Dondurularak saklanmadan en az etkilenen süt kolostrumdur. Üç ay süresince -

80°C’de saklanan kolostrum örneklerinde TAK’da değiĢiklik olmadığı, ancak geçiĢ 

sütü ve matür sütün TAK düzeylerinin anlamlı dercede azaldığı saptanmıĢtır. 

Dondurma ve -80°C de saklamanın TOS’u etkilemediği görülmüĢtür (13,163). 

ÇalıĢmamızda da geçiĢ sütü ve matür süt TAK düzeylerini dondurma ve saklama 

süreçleri etkilenmiĢ olabilir. Ayrıca örnekler her ne kadar sağıldıktan sonra mümkün 

olan en kısa zamanda dondurulmuĢ ve çözünme sonrası hemen çalıĢılmıĢ olsa da, 

sütün sağılması, taĢınması ve çözüldükten sonra çalıĢılması sırasında bir süre ıĢık ve 

ısı maruziyeti söz konusudur. IĢık maruziyeti özellikle kolostruma kıyasla lipid ve 

serbest yağ asidi içeriği daha yüksek olan geçiĢ sütü ve matür sütte lipid 

peroksidasyonunun artmasına neden olmuĢ olabilir (173,181,182). GeçiĢ sütü ve 

matür sütte TOS’un kolostruma göre yüksek saptanması bir ölçüde lipid içeriğinin 

fazla oluĢu ile açıklanabilir. Yine benzer Ģekilde son sütte lipid miktarının daha 

yüksek olması (183) nedeniyle içeriğindeki oksidanlar zamanla yükselmiĢ olabilir. 

Preterm bebekler özellikle ilk haftalarda medikal olarak instabil oluĢları ve emme 

yutma koordinasyonlarının yetersiz oluĢu nedeniyle doğrudan anne göğsünü emerek 

beslenemezler. Preterm AS sıklıkla sağılarak saklanır ve orogastrik tüple bebeğe 

verilir. Preterm bebekler çalıĢmamızdakine benzer süreçlerden geçmiĢ AS ile 

beslenmektedir. Sonuç olarak çalıĢmamızda AS’nin maruz kaldığı manipulasyonlar 

içeriğinde değiĢikliklere neden olmuĢ olsa bile sonuçlarımız preterm bebek 

beslenmesinde kullanılan AS’nin özelliklerini yansıtmaktadır.  

Anne sütünün antioksidan kapasitesi laktasyonun seyrinde giderek azalmasına 

ve dondurma ve saklama süreçlerinden etkilenmesine rağmen yapılan çalıĢmalarda 

her zaman formuladan daha yüksek bulunmuĢtur. Preterm anne sütünün de 

antioksidan kapasitesi preterm formulalardan üstündür (7,152). Anne sütü ile 

beslenen preterm bebeklerin idrarında hidroksil radikaline bağlı protein ve DNA 

hasarını gösteren belirteçler preterm formula ile beslenen bebeklerden daha düĢük 

bulunmuĢtur (184). 

Sonuçlarımız, örneklem büyüklüğü hesaplanarak yürütülen, oksidatif stres 

açısından en riskli olan orta, çok ve ileri derece preterm bebeklerin alındığı, 

laktasyonun seyri sırasında total antioksidan ve oksidan düzeylerini bir arada 
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değerlendirildiği bir çalıĢmayla elde edilmiĢ olması açısından değerlidir. ÇalıĢmamız 

preterm AS’de antioksidan/oksidan dengesinin korunduğunu ve geçiĢ sütünde 

OSĠ’nin term AS’den daha düĢük olduğunu göstermiĢtir. Kolostrum oksidatif stresin 

en yoğun olduğu yaĢamın ilk günlerinde yüksek antioksidan içeriği, düĢük oksidan 

düzeyleri ile yenidoğan bebeği desteklemektedir. Prematüre bebeklerde oksidatif 

stres iliĢkili riskler ilk haftalarda yoğun olarak devam etmektedir. Özellikle çok ve 

ileri derecede prematüre bebekler solunum problemlerinden kaynaklanan uzamıĢ 

yüksek oksijen maruziyeti, enfeksiyon ve enflamasyona yatkınlık gibi nedenlerden 

dolayı ciddi risk altındadır. Preterm ve term AS’de TOS ve OSĠ laktasyonun geçiĢ 

döneminden itibare yükselme eğilimindedir. Preterm AS’nin OSĠ’sinin bu geçiĢ 

döneminde term AS’den daha düĢük bulunmuĢ olması, oksidatif stres iliĢkili 

hastalıkların temellerinin atıldığı bu dönemde AS’nin preterm bebeğe koruyuculuk 

sağlayabileceğini düĢündürmektedir. Bununla beraber, preterm AS’de antioksidan 

kapasitenin term AS’ye kıyasla kolostrumdan itibaren düĢük oluĢu ve laktasyon 

seyrinde bir miktar azalıyor olması AS’nin antioksidanlarla zenginleĢtirilmesinin 

oksidatif stres açısından riskli olan preterm bebeğe fayda sağlayabileceği düĢüncesini 

doğurmaktadır. Antioksidan olan vitamin A’nın rutin dozların üzerinde 

suplementasyonu, çok düĢük doğum ağırlıklı prematüre bebeklerde ROP ve BPD’yi 

azaltmaktadır (185). Ancak SOD, N-asetil sistein, vitamin E ve vitamin C’nin 

BPD’ye karĢı korumadığı gösterilmiĢtir (49). Çok düĢük doğum ağırlıklı bebeklerde 

AS’nin mineral, enerji ve protein içeriğinin arttırılması için kullanılan AS 

güçlendiricileri aynı zamanda antioksidan olan A,C ve E vitaminlerini içermektedir 

(138). Ancak AS güçlendiricilerinin vitamin içeriği bebeğin günlük ihtiyacını 

karĢılayacak miktarlardadır ve yeterli antioksidan koruma sağlamayabilir. Hangi 

antioksidanların ne dozda oksidatif stresden korunma sağlayabileceğini gösterecek 

çalıĢmalara ihtiyaç vardır. Anne sütünün içeriğindeki birçok madde anne 

plazmasındaki düzeyleri yansıtmaktadır (120). Annenin gebelik sırasında antioksidan 

vitamin alımının kolostrum ve geçiĢ sütünün, laktasyon sırasında antioksidan vitamin 

alımının ise geçiĢ sütü ve matür sütün antioksidan içeriği ile korelasyon gösterdiği 

saptanmıĢtır (186). Anne sütünün zenginleĢtirilmesi yerine anne diyetinin 

antioksidanlarca zenginleĢtirilmesi de düĢünülebilir. 
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6. SONUÇ VE ÖNERİLER 

 

1. ÇalıĢmamızda gebelik haftası 23-33 hafta aralığında olan 45 preterm ve gebelik 

haftası 37-40 hafta aralığında olan 41 term bebeğin anne sütlerinde laktasyonun 

farklı evrelerinde ve aynı emzirme seansının baĢında ve sonunda TAK, TOS ve 

OSĠ değerleri incelenmiĢtir. Term ve preterm bebekler SGA oranı, cinsiyet 

dağılımı, AS ve formula ile beslenme oranları açısından benzer bulunmuĢtur. 

Sezeryan doğum oranı preterm bebek grubunda daha yüksek saptanmıĢtır. 

Cinsiyet, SGA olma ve doğum Ģeklinin kolostrum, geçiĢ sütü veya matür sütün 

TAK, TOS ve OSĠ değerleri üzerine etkisi olmadığı görülmüĢtür.    

2. ÇalıĢmaya alınan preterm bebek annelerinin term bebek annelerinden yaĢca daha 

büyük olduğu görülmüĢtür. Annelerin yaĢları ile kolostrum TAK ve kolostrum 

TOS düzeyi arasında negatif korelasyon saptanmıĢtır. Annelerin yaĢları ile OSĠ 

arasında korelasyon bulunamamıĢtır.  Preterm ve term bebek anneleri gebelikte 

kilo alımı, vücut kitle indeksi, laktasyon süresince multivitamin ve gestasyonel 

diyabet sıklığı açısından benzer bulunmuĢtur. Annelerin vücut kitle indeksi ile 

geçiĢ sütü OSĠ arasında pozitif korelasyon bulunmuĢtur. Vücut kitle indeksi ile 

TAK ve TOS düzeyleri arasında korelasyon saptanmamıĢtır. Gestasyonel 

diyabetes mellitus olan preterm bebek annelerinin matür sütlerinde TAK GDM 

olmayanlara göre yüksek, OSĠ ise düĢük saptanmıĢtır. Term bebek annelerine 

GDM olma ve AS TAK, TOS ve OSĠ arasında iliĢki saptanmamıĢtır. Gestasyonel 

Hipertansiyon ve preeklampsi preterm bebek anneleri arasında daha sık 

saptanmıĢtır. Gestasyonel hipertansiyon ve preeklampsi tanısı olan ve olmayan 

annelerin sütlerinde, TAK, TOS ve OSĠ arasında fark saptanmamıĢtır. 

3. Preterm bebeklerin kolostrum ve geçiĢ sütünde TAK değerleri term 

bebeklerinkine kıyasla daha düĢük, matür sütte ise benzer saptanmıĢtır. Preterm 

bebeklerin AS’de TOS laktasyon boyunca term bebeklerden daha düĢük 

bulunmuĢtur, ancak fark matür sütte istatistiksel olarak anlamlı değildir. Bu 

bulgulara paralel olarak kolostrum ve geçiĢ sütü TAK ve TOS değerleri ile 

gebelik haftası ve doğum ağırlığı arasında pozitif korelasyon saptanmıĢtır. 

Antioksidan/oksidan dengesini en iyi yansıtan parametre olan OSĠ preterm AS’de 

term AS ile karĢılaĢtırıldığında düĢük bulunmuĢtur. Ancak aradaki fark sadece 
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geçiĢ sütünde anlamlıdır. Preterm AS’de, TAK term bebeklere göre düĢük 

saptansa da, TOS düzeylerinin de daha düĢük oluĢu ile antioksidan/oksidan 

dengesinin sağlandığı görülmektedir.  

4. Term bebeklerde TAK’ın kolostrumda en yüksek olduğu ve laktasyonun seyri 

süresince azalarak matür sütte en düĢük düzeylere indiği saptanmıĢtır. Preterm 

bebeklerde de benzer Ģekilde TAK’ın giderek azaldığı, ancak TAK 

düzeylerindeki bu düĢüĢün istatistiksel olarak anlamlı olmadığı görülmüĢtür. 

Total oksidan seviyesi ve OSĠ term bebeklerde geçiĢ sütünde en yüksek, 

kolostrumda en düĢük, preterm bebeklerde ise matür sütte en yüksek kolostrumda 

en düĢük saptanmıĢtır. Preterm bebeklerde geçiĢ sütü ve matür süte göre 

kolostrumdaki TOS ve OSĠ’deki düĢüklük anlamlı iken matür süt ve geçiĢ sütü 

arasındaki farklılık anlamlı değildi. 

5. ÇalıĢmamız preterm ve term AS’de aynı emzirme seansında ön süt ve son sütün 

antioksidan ve oksidan içeriğini bir arada inceleyen ilk çalıĢmadır. Preterm 

bebeklerin matür süt TAK ve TOS düzeylerinin son sütte ön süte göre yüksek 

olduğu saptanmıĢtır. GeçiĢ sütünde aynı emzirme seansı içinde TAK ve TOS 

düzeyleri arasında anlamlı fark bulunmamıĢtır. Preterm AS’de, ön süt ve son 

sütün OSĠ’si benzer bulunmuĢtur. Term bebeklerin geçiĢ ve matür sütlerinde ise 

preterm bebeklerden farklı olarak ön süt ve son süt TAK düzeyleri benzer 

bulunmuĢtur. Term AS’de geçiĢ sütü TOS ve OSĠ ön sütte son süte göre anlamlı 

derecede yüksek iken matür sütte TOS düzeyi ve OSĠ açısından fark 

saptanmamıĢtır.  

6. Preterm bebeklerin oksidatif stres iliĢkili hastalıkları ile AS TAK, TOS düzeyi ve 

OSĠ arasında iliĢki bulunamamıĢtır. ÇalıĢmamız metodoloji olarak bu iliĢkiyi test 

etmek üzere planlanmamıĢtır. Anne sütünün antioksidan/oksidan içeriğinin 

oksidatif stres iliĢkili hastalıklar üzerine etkisini incelemek için, daha yüksek 

hasta sayıları ile eĢlik edebilecek diğer risk faktörlerinin birlikte değerlendirildiği 

ileri çalıĢmalara ihtiyaç vardır. 

7. Sonuçlarımız, örneklem büyüklüğü hesaplanarak yürütülen, oksidatif stres 

açısından en riskli olan orta, çok ve ileri derece preterm bebeklerin alındığı, 

laktasyonun seyri sırasında total antioksidan ve oksidan düzeylerini bir arada 

değerlendirildiği bir çalıĢmayla elde edilmiĢ olması açısından değerlidir. 
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ÇalıĢmamız preterm AS’de antioksidan/oksidan dengesinin korunduğunu ve 

geçiĢ sütünde OSĠ’nin term AS’den daha düĢük olduğunu göstermiĢtir. Ancak 

preterm AS’de antioksidan kapasitenin term AS’ye kıyasla kolostrumdan itibaren 

düĢük oluĢu ve laktasyon seyrinde bir miktar azalıyor olması AS’nin veya anne 

diyetinin antioksidanlarla zenginleĢtirilmesinin oksidatif stres açısından riskli 

olan preterm bebeğe fayda sağlayabileceği düĢüncesini doğurmaktadır. 
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