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Sonyillarda beslenme sadece biiylimek/karin doyurmak icin yemenin dtesinde bir anlam kazanmistir. Kisi igin besin almasinin 6te-
sinde yararlari olan besinler fonksiyonel besinler olarak adlandirilir. Beslenmenin bir amaci da besinler araciligi ile kisinin immiin sis-
teminin kisiye yararli olacak sekilde diizenlenmesidir ki, immiin beslenme olarak adlandirilir (1).

intrauterin yasamda steril olan gastrointestinal sistem (GIS) dogum eylemiyle birlikte bakterilerle kolonize olmaya baslar (2-5). Ko-
lonizasyon, saglikh bireylerde mikroorganizmalarin belirli bir bélgede normal sartlar altinda hastalija neden olmaksizin bulunmalari
olarak tanimlanabilir. Bagirsaklarin kolonizasyonu, mukozal immiin savunma diizeneklerinin gelismesi igin ¢ok dnemlidir. Yenidogan-
lar dogumda mukozal immiin yanit olusturma kapasitesine sahiptirler, fakat bu defansin kullanilmaya hazir olmasi i¢in ilk giinlerde
kolonize olan bakterilerce uyarilmasi gerekir. Daha ileri yaglarda olacak kolonizasyon mukozal immiin yaniti tam olarak uyarmaz. Ko-
lonizasyonun yetersiz gesitlilikte bakteriyle olmasi da lamina propriadaki immiin hiicrelerin sayi ve aktivasyonunun azalmasina yol
acar. Bagirsagin baslangicta patojen olmayan bakterilerle kolonizasyonu, yenidoganin mukozal savunmasinin énemli bir pargasidir.
Ik kolonize olan bakteriler konakginin epitel hiicrelerinin gen ekspresyonunu modiile ederek sonradan gelen bakterilerin iiremeleri-
ni engelleyebilir (5-9).

Bebekligin ilk glinlerindeki kolonizasyonu ve kolonize olan bakteri tiirlerinin niceligini etkileyen ¢ok sayida faktér vardir; dogum
sekli (vajinal/sezaryen), beslenme sekli (anne siitii, mama-biberon), hastaneye yatirilip yatiriimadigi, yenidogan {initesinde kullanilan
antibiyotikler, annenin diyeti, gebelik yasi, probiyotiklerin kullanihp kullanilmadigi, bebegin kendi saglk durumu, immiinolojik durumu,
bagirsak transit zamani, pH'si, stresin olup olmadigi ve yasanilan bdlgenin gelismislik diizeyi/mikroflorasi gibi (5,10-15).

Bagirsak florasinda saptanan baslica bakteriler kabaca 3 gruba béliinebilir (5, 16):

1- Laktik asit bakterileri: Bifidobacterium, Lactobacillus ve Streptococcus (Enterococcuslar dahil),

2- Anaerobik bakteriler: Bacteroidaceae, kivrik basiller, Eubacterium, Peptococcaceae, Veillonella, Megasphaera, Gemmiger,
Clostridium ve Treponema,

3- Aerobik bakteriler: Enterobacteriaceae, Staphylococcus, Bacillus, Corynebacterium, Pseudomonas ve mantarlar.

Bunlardan yararl etkileri olan ve probiyotik olarak kullanilanlar laktik asit bakterileridir.

Tasidig Gstiin niteliklerden dolay anne siitii alan bebeklerin bagirsak florasi, bebedi gesitli hastaliklardan koruyucu dzellikte olu-
sur. Anne siitii alan ve mama ile beslenen yenidogan bebeklerin intestinal floralari farklidir. Anne siitiindeki prebiyotik faktdrlerden
dolayi ilk bir ay igindeki hakim bakteriler Lactobacilli ve Bifidobacteria’dir (toplam floranin %90'dan fazlasini olusturabilirler). Anne
siitli alan bebeklerde asidik bir luminal ortam yaratan laktik asit {iretimi, oligosakkaridlerin varligi (mukoza yiizeyindeki reseptdrler
icin bakterilerle yarigmaya girerek patolojik bakteri kolonizasyonunu dnler), ve siitteki 6zel bazi faktdrler (bifidus faktor, laktoferrin,
kazein, niikleotidler, slgA, peptid ve peptid olmayan hormonlar, biiyiime faktérleri, lipidler, siit membran fraksiyonlari) patolojik olma-
yan bir floranin gelismesine yardimci olur (17,10,4,7). Anne siitliniin tampon edici kapasitesinin az olmasi Bakteroides, Clostridium ve
E.coli Giremesini inhibe eder. Béylece bebek gastroenteritlere karsi da direng kazanir (18). Anne siitii alan bebeklerde, nekrotizan en-
terokolitten sorumlu olabilen C.difficile ve C.paraputrificum izole edilmez. Bifidus faktdr de C.perfringens’in kaybolmasini saglar. Bu-
nun tersine, mama ile beslenen bebeklerde daha alkali bir ortam olmasi ve prebiyotik faktorlerin olmamasi nedeniyle enterobakter,
bakteroidesler ve gram-negatif organizmalardan zengin bir flora gelisir. Bifidobakterilerin kolonizasyonu daha sonra baslar. Anne sii-
tii alan bebeklerde mama alanlara gére cesitlilik daha azdir fakat ilk 2 yil iginde her iki grupta da erigkinlere benzer bir mikroflora olu-
sur (5). Anne siitiine ek olarak mama alan bebeklerin florasi mama alanlara daha gok benzer.

Iste, saghikh bir yasamin siirdiiriilmesi igin bu bakteriler arasinda belirli bir dengenin olmasi, bu dengenin yararl bakteriler aley-
hine bozulmamasi gereklidir.

Bagirsak florasinin ana islevlerini baslica 3 grup altinda toplayabiliriz (5,8);

1- Metabolik:

a-sindirilemeyen besinlerin fermantasyonu (enerji eldesi)
b-kisa-zincirli yag asidi sentezi (enerji eldesi, pH:, su emilimi)
c-vitamin K ve B {iretimi

d-iyonlarin emilimi

2- Trofik:
a-epitel hiicrelerin gogalmasinin ve farklilagsmasinin kontrold,
b-immiin sistemin gelismesi ve dengesi,

3- Koruyucu: Patojenlere karsi karuma (bariyer etkisi)
a-reseptorlere baglanmak igcin mikroorganizmalarla yarigma
b-besin icin mikroorganizmalarla yarisma
c-antimikrobiyal maddelerin {iretilmesi
d-konakgi immiinitesinin uyariimasi ve saglikh bir immiin sistemin gelismesi

Bagirsak florasi icin kritik 2 dénem vardir; dogumdan hemen sonrasi ve anne siitiinden kesilme dénemi.

Anne siitiinlin bifidojenik bir flora olusturmasina neden olan en 6nemli 6zellikleri sunlardir (19,7,17,18, 20);

* Goreceli diisiik protein konsantrasyonu

* Protein yapisinin farkhligi (daha fazla Whey ve a-laktalbumin)



* Diisiik fosfor igerigi

e Laktoferrin varhgi

* Niikleotid igermesi

* Oligosakkarid (prebiyotik) icermesi

* Kendisine 6zel yapisi; immiinolojik islevi olan degisik humoral ve hiicresel mediatérler

Anne siitliniin icerigine baktigimizda protein, yag, laktoz ve oligosakkaridlerden olustugu goriiliir. Anne siitii oligosakkaridleri mu-
kozal hiicrelerin 6zgiil karbonhidrat reseptdrlerine baglanarak cesitli bakteri ve viral ajanlarin baglanmalarini, dolayisiyla ¢ogalma-
larini engellerler. Kolonda bifidobakterilerin cogalmasini kolaylastirirlar. Yapilarinin farklihgi, dediskenligi, kompleksligi ve polimorfiz-
mi bakimindan mamalarda taklit edilmeleri zordur. }

Anne siitiiniin en dnemli 6zelligi bebedin yasina gore yapisinin degismesidir (21). Ornegin kolostrumun protein icerigi 14-16 g/l iken
6. aya kadar bu 7-8 g/I'ye iner. Yine baslangigta whey/kazein oran 80/20 iken zamanla 50:50 olur. Diger proteinler kazein ve miisindir.
Proteinin tipi flora igin &nemlidir. Ciinkii whey agirlikh mama ile beslenen bebeklerde kazein agirlikh mama ile beslenenlere gére bi-
fidobakteriler daha fazladir. Yine de sadece whey adapte mama ile beslenme, emen bebeklerin florasini taklit etmek igin yeterli de-
gildir. mamanin fosfor iceriginin azaltilmasi, protein konsantrasyonunun anne siitiine yakinlastirilmasi bifidojeniteyi artiran diger nok-
talardr.

Anne siitii ile beslenmenin flora ve immiin sistemin gelismesi {izerine olan yararli etkileri goriildiikten sonra mamalarin icerigi an-
ne siitiine benzetilmeye calisilmistir ve hala da ¢alismalar devam etmektedir. Bir mamanin bifidojenitesini artirmak i¢in yapilan ¢a-
lismalarda prebiyotik eklenmesi, probiyotik eklenmesi, sinbiyotik eklenmesi, whey bazli diigiik proteinli olmasi ve bazi durumlarda lak-
tozu artirmak yararl bulunmustur (19,22,11,9,23,24,25,26,27).

insanlarda immiinolojik ve inflamatuvar yaniti etkileyerek yararli oldugu gésterilmis baslica besin maddeleri sunlardir (1);

* Prebiyotik-probiyotikler

e w-3ya{ asitleri (PUFA)

* Niikleotidler

* Glutamin

* Arjinin

* Dalli zincirli amino asitler

« Siilfiirlii amino asitler (metiyonin, sistein)

* Kisa zincirli yag asitleri

* Vitaminler; A, C, E, B6, folik asit

* Eser elementler; Zn, Se, Cu, Fe

Prebiyotikler

Prebiyotik, yararli bagirsak bakterilerinin gelismesini ve/veya aktivitelerini etkileyen iniilin ve oligosakkaridler gibi sindiriimeyen
besin maddeleridir (28). Bir yiyecek komponentini prebiyotik olarak kabul etmek igin (29, 9); 1-Ust GIS’de ne hidrolize ne de absorbe
edilmeli, 2-Kolonda bir veya bir kag faydal bakteri tarafindan 6zellikle (segici olarak) fermente ediliyor olmali, 3-Kolon mikrobiyal flo-
rasi kompozisyonunu daha saglikli yénde degistirmeli, 4-Konakgi saghdi icin yararl etkiler olusturmali. Prebiyotik dzelligi gdsteren
besinler, sindirim sistemi florasinda probiyotik 6zelligi olan bakterilerin gcogalmasini ve sistemde daha uzun siire kalmalarini kolay-
lastirarak etki ederler. Kolona erigebilen ve sindirilemeyen karbohidratlar, bazi peptid ve proteinler, bazi lipidler prebiyotik adayidir-
lar. En ¢ok bilinen ve kullanilanlar iniilin, fruktooligosakkarid ve galaktooligosakkaridlerdir. Bifidofenik etkiye sahip olup Bakteroides-
leri azaltirlar ve hakim mikroorganizma bifidobakteriler olur. Cocuklarda ve erigkinlerde saghkl bir mikrofloranin elde edilmesi, aler-
jik hastaliklarin 6nlenmesi, mineral emiliminin artirimasi gibi yararl etkileri bildirilmistir (9,29,30,27,28).

Probiyotikler

Probiyotik, konakginin gastrointestinal mikroflorasini saghgi acisindan yararl etki yaratacak sekilde degistirecek sayida canli mik-
roorganizma igeren Uriindiir (1,29,31). Probiyotiklerin etki mekanizmalari; bagirsak pH’sini diisiirmeleri (patojen iremesini engeller),
normal kolonizasyon bélgelerinin kompetetif olarak isgal edilmesi, var olan besinler ve biiyiime faktorleri igin patojen bakterilerle ya-
risma, dogal antibiyotiklerin (lactocin, helveticin, curvacin, nisin, bifidocin) sentezini yapabilmeleri, immiin diizenleyici hiicrelerin
uyariimasi ve laktaz iiretimi seklinde sayilabilir (22,32). Sonug olarak, patojen bakterilerin gogalmalari ve translokasyonunu engelle-
mek yaninda sentezledikleri enzimlerle konakginin sindirimine de olumlu etki yaparlar.

Probiyotik olarak kullanilacak bir {iriinde olmasi gereken baslica dzellikler (22,31,32); 1-Alinincaya kadar yeterli sayida canli mik-
roorganizma icerigini saglayacak raf dmrii olmak, 2-Kolonizasyonun saglanmasi i¢in sindirim islevlerinden (mide asiditesi, duodenal
safra vb.) etkilenmeden yeterli sayida canli mikroorganizmayi istenen bélgede saglamak, 3-Konakgida patojenik ya da toksik etkiler
gostermeden yararli olmak, 4-Bagirsak hiicrelerine tutunabilmek, iireyebilmek ve antibakteriyel iiriinler iiretebilmek, 5-Mukozal ve
sistemik bir immiin yanit yaratabilmek, 6-Insan orijinli olmak, 7-Bagirsakta gecici olarak kolonize olmak, 8-Dogal bagirsak florasina
adapte olmak, fakat onun yerine gegmemek.

Baslangigc mamalarinda probiyotikler

Prematiire bebeklerde istenen fekal flora; bifidobakteri ve laktobasil sayisinin artmasi, aerobik/anaerobik oraninin azalmasi ve
Gram(+)/Gram(-) oraninin artmasidir. Probiyotik destegiyle bu durum saglanabilir, fakat baslangicta fekal flora iizerine daha etkili
iken uzun siireli verildiginde ileriki giinlerde probiyotik bakterilerin digkidaki sayilari azalir. Prematiire ve diigiik dogum agirlikli be-
bekler sepsis ve neonatal nekrotizan enterokolite (NEK) egilimlidirler. Prematiirelerde probiyotik kullanimi NEK'i 6nleyebilir. Probiyo-
tiklerle prematiirelerin bagirsak kolonizasyonunun dedgistirilmesi konusunda Lactobacillus (L) GG ile ¢eliskili calismalar vardir. L.aci-



dopbhilus kullanilan bir calismada %86 kolonizasyon orani elde edilmistir. Bifidobacterium (B) breve ile beslenen zamanina gore di-
siik dogum agirlikl (SGA) bebeklerde 2. haftada bifidobakteri ile kolonizasyon artmis, aspire edilen gastrik sivi hacmi azalmis, agirlk
kazanimi iyilesmis ve beslenme toleransi artmis bulunmustur. Bir calismada L.acidophilus + B.infantis yenidogan yogun bakim iini-
tesinde NEK sikligini azaltmistir (9,15,33).

Probiyotikler bugiin antibiyotige bagli ishalin 6énlenmesinden atopik cocuklarda atopik dermatitin 6nlenmesine kadar ¢ok genis bir
alanda koruyucu ve tedavi edici olarak kullaniimaya ¢aligilmaktadir (34-39,31).

Bilgiler giderek artmakla birlikte hala sorunlar vardir; iiriin stabilitesi hala standardize edilmemistir, ticari iirlinlerin diizenlenmesi
ve etiketlenmesi standardize edilmemistir, basinda bu driinlere gergek iistii degerler bigilmektedir, optimal doz sinirlari-alinma sikli-
g1 ve alinirken ne sekilde alinacagr bilinmiyor (bazi probiyotikler igin iyi bilinmesine ragmen), tek olarak mi, kombinasyonlari mi kul-
lanilmali gibi. Istenilen etkinin gézlenmesi igin giinliik 109-1010 bakteri/giin verilmesi gerekmektedir. Ne yazik ki, bugiin satilan ve pro-
biyotik iceren yogurt ve diger siit Griinlerinin igcindeki canl bakteri sayisi cok degiskendir ve heniiz ulusal/uluslararasi standartlar
yoktur. Yogurticin liretim agamasinda 108, satis aninda ise 107/gm laktik asit bakterisinin olmasi istenmektedir. Fermentasyon ve kiil-
tiirlerde yillardir kullanilan bakteriler i¢in “genel olarak giivenilir kabul edilir” (generally recognized as safe) deyimi kullanilir. Yine de
agir immiin yetmezIigi olanlarda laktobasil bakteriyemileri ve endokarditi bildirilen vakalar vardir (19,22,32,40).

Baslica soru(n)lar ve gelecekteki arastirma konulari; in vivo etkinligi kestirmeye yarayacak giivenilir in vitro belirleyicilerin sap-
tanmasi, hastalija ve istenen etkiye 6zgiil sus segimi tanimlamalarinin yapilmasi, optimal doz ve verilis araglarinin saptanmasi, iirlin
stabilitesinin diizenlenmesi ve dogrulanmasi, farkli endikasyonlarda farkli suglarin karsilastiriimasi, bagirsaktaki farkl mikrobiyal top-
luluklar igin en uygun suslarin saptanmasi, hangi probiyotik kombinasyonlarinin sinerjistik ve antagonistik oldugunun belirlenmesi
olarak goriinmektedir.

Sinbiyotik ise sinerjistik etkilerinden faydalanmak icin prebiyotik ve probiyotikleri birlikte igeren {riinlerdir.

Esansiyel yag asitleri (EYA):

EYA tiim hiicrelerin membran yapilarinin vazgecilmez unsurudurlar. Ozellikle yasamin ilk aylarinda omega (w)-3 ve w-6 EYA néral
gelisim ve duyularin matiirasyonu igin gereklidir. Her iki YA de eikosonaidlerin olugsmasi igin gereklidir..-6 yag asitlerinden arasido-
nik asit ve onun metabolitleri olusur ki, bunlar kuvvetli proinflamatuvar ajanlardirw-3 YA'den ise eikozapantenoik asit ve docosahek-
sanoik asit olusur ki, bunlardan olusan iriinler ise daha zayif inflamatuvar ozellik tagirlar. Gerek w-6, gerekse w-3 yag asitlerinden
bu metabolitlerin olusmasinda rol oynayan enzimler aynidir. Dolayisiyla hangi prekiirsdr fazlaysa onun diriinleri 6n planda olusur (Se-
kil 1). Bu nedenle bu iki EYAnin belirli bir oranda alinmasi denge igin énem tagir. Modernlesme ile birlikte w-6 YA'nden zengin bes-
lenmenin 6n plana gegmesinin proinflamatuvar yolagi daha etkin kildigi ve buna bagh olarak da enflamatuvar hastaliklarin arttigi 6ne
siiriilmektedir ve tedavide w-3 YA agirlikli beslenme 6nerilmektedir (23,41).

Glutamin:

Glutamik asit ve dolayisiyla glutatyonun dnciistidiir ki, glutatyon viicuttaki en nemli anti-oksidanlardandir. Glutamin viicutta en
fazla bulunan amino asittir ve hizli gogalan hiicreler igin bir enerji kaynagidir. Ozellikle katabolizma ve anabolizmanin hizlandigi du-
rumlarda disaridan desteklenmedigi takdirde goreceli azhigi ortaya ¢ikar ve gereksinim kas yikilmasi ile karsilanmaya caligilir. Gast-
rointestinal mukoza icin de koruyucu bir ézelligi vardir. Ozellikle agir GIS mukoza zedelenmelerinde mukozanin yenilenmesi ve bak-
teriyel translokasyonun dnlenmesinde énemli rol oynar. Total parenteral beslenme sirasinda ek olarak verilmesi GIS atrofisini nle-
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Sekil 1. Omega 3 ve omega 6 yag asitlerinin tepkimeleri



mede yararlidir. Bununla birlikte kisa bagirsak sendromunun tedavisinde dnemli bir etkisi yoktur. Genel 6nerilen dozu total proteinin
%20-30'u kadar verilmesidir. Yararl etkilerinin gdzlenmesi igin 3 giinliik bir siire gerektiginden yarar gorecegi diisiiniilen hastalarda
erken baglanmasi 6nemlidir (1,42-44).

Arjinin;

Nitrojen igerigi en fazla olan amino asitlerdendir ve nitrik oksit (NO) dnciisii olmasi nedeniyle de 6nem tasir. Sartl esansiyeldir ve
endojen olarak sitriillinden sentezlenir. Biiyiime, hastalik ya da metabolik stress durumlarinda endojen sentez yetersiz kalir. NO, dii-
siik konsantrasyonlarda anti-inflamatuvar etki gdsterirken yiiksek konsantrasyonlarda proinflamatuvar etki gosteririr. NO ayrica vas-
kiiler direnci azalttigindan dolayi dzellikle sepsis vakalarinda arjinin verilmesinin NO sentezini artirarak zararl olabilecedgi bildirilmek-
tedir. Son yillarda kritik hastalarin beslenmesinde arjinin verilip verilmeyecegi tartismalidir. Cerrahi hastalarda ise yara iyilegmesini
hizlandirici, nekrotizan enteroklit olusmasini 6nleyici etkisi vardir. Stres altinda baskilanan T hiicre yanitinin normallegsmesine etkisi
vardir. Yenidogan doneminde bebeklere verilmesinin nekrotizan enterokolit gelismesinin énledigi bildirilmistir. Yararl etkisini gézle-
mek i¢in yliksek konsantrasyonda (>12 g/L) arjinin iceren {iriinler verilmelidir (42-44).

Niikleotidler:

Hiicrelerin (DNA ve RNA) yapitasi oldugundan tiim hayvansal ve bitkisel gidalarda dogal olarak bulunurlar. Bir ¢ok metabolik ola-
yin mediatorii olmalari yaninda enerji transferi ve hormonal sinyallerin koordinasyonundan da sorumludurlar. Endojen sentezleri
kompleks ve enerji gerektiren bir durum oldugundan stres durumlarinda digaridan saglanmalari 6nem tagir. Anne siitii de niikleotid
icerir ve son yillarda anne siitiine benzemeyi saglamak icin mamalara da niikleotid konulmaktadir. Ozellikle preterm ve biiyiime ge-
riligi olan bebeklerde yakalama biiyiimesinin saglanmasinda 6nem tagirlar. Yetersiz oldugunda hizli gogalan hiicrelerde azalma olur.
Bagirsak mukozasi biitlinliigiiniin korunmasinda, mikrofloranin diizenlenmesinde énemli rol oynarlar. Ayrica demir biyoyararlanimi-
ni arttirmalari 6nemlidir (42-44).

Antioksidanlar

Agir cerrahi hastalarda vitamin C, E ve alfa-tokoferol anti-oksidan ozelliklere sahiptirler. Bazi galigmalarda agir hastalara verildik-
lerinde multi-organ yetmezligine gidisin daha az oldugu ve yogun bakimda kalis siiresini kisalttigi bulunmustur (45,46).

Cinko

Birgok metalloenzim (alkalin fosfataz, karboksipeptidaz, timidin kinaz, DNA-RNA polimeraz) i¢in sart olan ¢inko ayni zamanda im-
miin sistem i¢in de esansiyel bir eser elementtir. Eksikliginde timus atrofisi ve bakteri, virus ve fungus enfeksiyonlarinin sikliginda
artma olur. Hemen her hiicre alt grubu ¢inko eksikliginden etkilenmektedir. Antioksidandir ve hiicre membraniigin, B ve T hiicre ma-
tiirasyonu ve fonksiyonlari igin dnemlidir (47,48).

Vitamin A

immiin fonksiyonlar icin gerekliligi konusunda epidemiyolojik, in vitro, klinik ve deneysel calismalar vardir. Eksikliginde enfeksi-
yonlara yatkinhgin artmasi yaninda enfeksiyon durumunda mortalite de artmaktadir. Epitelyal hiicrelerin integritesi, immiin fonksi-
yon ve retinal fonksiyonlarda 6nemli rol oynar (49).
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