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Resistant Feeding Intolerance in Preterm Infants?
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Bu ¢alisma, NeoGIStanbul toplatisi (16 Kasim 2019, istanbul)'nda sézIii olarak sunulmusgtur.

OZET Beslenme intoleransi 6zellikle preterm bebeklerde goriilen gas-
trik rezidii, abdominal distansiyon ve/veya kusma ile kendini gosteren,
siklikla beslenme planinin degismesine neden olan sindirim bozuklu-
gudur. Amino asit bazli formiila (ABF)larda protein amino asitlere
kadar pargalanmistir, alerjenitesi ¢ok diisiiktiir ve kolay absorbe olur.
Bu olgu serisinde Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Ye-
nidogan Yogun Bakim Unitesinde 2018-2019 yillar1 arasinda direngli
beslenme intoleransi nedeniyle ABF ile beslenen 5 olgu degerlendiril-
mistir. Minimal enteral beslenmeyi dahi tolere edemeyen, ¢ok diisiik
ve asirt diisiik dogum agirlikli preterm bebeklerde, gegici siire ile ABF
kullanimi enteral beslenmenin kademeli artirilarak tam enteral beslen-
meye gecisini saglamistir. ABF kullanim1 sonrasinda parenteral bes-
lenme stiresinin kisaldig1, giinliik kilo alim hizinin arttig1 ve sepsis atak
sayisinin azaldigi gézlemlenmistir. Preterm bebeklerde enteral beslen-
menin toleransi gastrointestinal sistemin maturasyon (motilite, enzi-
matik sindirim, hormonal yanit, bakteriyal kolonizasyon, lokal
immunite) derecesine baglidir. Tam enteral beslenmeye gegis sonrasi
tekrar anne siitii ile beslenmeye devam edilebilmesi nedeniyle bu gegici
durumun patofizyolojisinde protein alerjisinden farkli olarak enzimatik
immatiiritenin oldugu diistinilmustiir.

Anahtar Kelimeler: Beslenme intoleransi; amino asit bazli formiila;
preterm

ABSTRACT Feeding intolerance is a digestive disorder that occurs
especially in preterm infants with gastric residual, abdominal disten-
sion and/or vomiting, often causes changes in the diet plan. In
aminoacid-based formula (AAF), the protein is broken down to
aminoacids, its allergenicity is very low and it is easily absorbed. In
this case series, five cases with AAF a were evaluated in Eskisehir
University Faculty of Medicine Neonatal Care Unit between 2018-
2019. The temporary use of AAF through gradual increase of nutrition
in preterm infants with very low birth weight, who could not tolerate
even minimal enteral nutrition, led to the transition to full enteral nu-
trition. After the use of AAF, we experienced shorter parenteral feed-
ing time, increased daily weight gain rate, decreased number of sepsis
attacks. The tolerance of enteral nutrition in preterm infants depends
on the degree of maturation (motility, enzymatic digestion, hormonal
response, bacterial colonization, local immunity) of the gastrointesti-
nal system. Since it can continue to be fed again with breast milk after
the transition to full enteral nutrition, it was thought that, different
from the protein allergy, it is enzymatic immaturity in the patho-
physiology of this transient condition.

Keywords: Feeding intolerance; aminoacid-based formula;
preterm

Gastrointestinal sistemin, sindirim ve absorbsi-
yon fonksiyonlarinin yaninda immiinite, sistemik in-
flamasyon ve noroendokrin sistem ile iligkili
gorevleri de vardir. Neonatoloji uzmanlar1 preterm
bebegin gelismekte olan gastrointestinal sisteminde
bu fonksiyonlarin idamesi i¢in bebegin olabildigince
erken beslenmesi gerektigi konusunda hemfikirdir ve

beslenmemenin yaratacagi zararlarin farkindadir.
Ancak klinik pratikte uygulanan invaziv islemler ve
beslenme intoleransi bulgularin varlig1 bu siirecin
yonetimini giiclestirmektedir. Her hastanin, bireysel
farkliliklar1 oldugundan tek 1 beslenme protokoliinii
veya kilavuzunu tiim hastalar i¢in kullanmak miim-
kiin degildir.
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Beslenme intoleranst multifaktoriyel bir feno-
mendir ve etiyolojisi net degildir. Siklikla enteral bes-
lenmenin tolere edilemedigini diisiindiiren klinik
isaretleri kapsamakla birlikte literatiirde pek ¢ok
tanim mevcuttur. En ¢ok kabul géren tanimi; beslen-
menin azalmasi, gecikmesi veya devam edilememe-
sine neden olan gastrik rezidiiel voliim (bir 6nceki
beslenme miktarinin %50’sinden fazlasi), abdominal
distansiyon ve/veya kusma ile giden sindirim bozuk-
lugudur.! Tanimdaki bulgular 6zgiil olmadig i¢in kli-
nisyenin bu bulgular1 yorumlamasi giictiir. Ayirici
tanida yer alan gastrointestinal sistemin immatiirite-
sinin veya nekrotizan enterokolitin (NEK) 1. evresi-
nin ayirt edilmesini saglayan bir biyobelirte¢ veya
yoOntem yoktur.

En uygun beslenme seklinin bebegin kendi anne
stitii oldugu tartisilmaz bir gergektir.> Anne siitiiniin
temin edilemedigi durumlarda tilkemiz kosullarinda
anne siitli bankas1 mevcut olmadigindan 2. segenek
formiil mamalardir. Inek siitii proteinli formiil mama
kullaniminda ise beslenme intoleranst ve NEK sik-
lig1 artmaktadir.> Amino asit bazli formiila (ABF),
tam hidrolizedir ve daha diisiik miktarda laktoz, yiik-
sek miktarda orta zincirli trigliserid igerir.

Bu makalede, beslenme intoleransina yonelik
cesitli yaklasimlarda bulunulmasina ragmen enteral
beslenmeleri saglanamayan, ancak ABF kullanimi
sonrasi tam enteral beslenmeye gecilebilen 5 olgu-
daki deneyimimizi klinisyenlerin dikkatine sunmak
istedik. 2018-2019 yillar1 arasinda Eskisehir Osman-
gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Yenidogan Yogun
Bakim Unitesi (YYBU)nde izlenen, enteral beslen-
mesini engelleyen malformasyon ya da anomalisi ol-
mayan ve direngli beslenme intoleransi nedeniyle
kurtarma tedavisi olarak ABF verilen 5 preterm olgu
sunulmustur. Bebeklerin 4 tanesi 28 hafta ve altinda
olan, enteral beslenme agisindan Tiirk Neonatoloji
Dernegi (TND)nin 2018 yilinda giincelledigi preterm
bebegin beslenmesi rehberinde tanimlanan yiiksek
riskli bebeklerdi, 1 bebek ise orta risk grubundaydi.*
Unitemizde minimal enteral beslenme, TND’nin pre-
term bebegin beslenmesi rehberine gore yiiksek riskli
bebeklerde 10-20 mL/kg/giin, orta riskli bebeklerde
15-20 mL/kg/giin olacak sekilde baslanir. ilk tercih
anne siitli olup, ilk 24 saat anne siitii beklenmektedir.
Beslenme intoleransi, gastrik rezidiiel voliimiin 6n-
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ceki beslenme voliimiiniin >%50 olmasi, abdominal
distansiyon ve/veya kusma, beslenme planina uyula-
mamasi (beslenmeyi azaltma, erteleme, durdurma)
olarak tanimlanmustir.

I OLGU SUNUMLARI

OLGU 1

Siddetli preeklampsi, umbilikal arterde akim kaybi,
aralikli ters akim ve nonstres test (NST)te deseleras-
yonlarin saptanmasi nedeniyle antenatal steroidi ta-
mamlandiktan sonra sezaryen seksiyo (C/S) ile son
adet tarihi (SAT)ne gore 27 hafta, 1.075 g (50-90 p)
kiz bebek, 1 ve 5. dk Apgar skoru 5-8 olarak dogdu.
Dogum odasinda entiibe edilerek YYBU’ye alind.
Genel durumu kotii olan, respiratuar distres sendromu
(RDS), hemodinamik anlaml1 patent duktus arteriozus
(HAPDA) tanilar ile izlenen bebege minimal enteral
beslenme (MEB) postnatal 35. saatinde anne siitii ile
baslandi, ancak inotrop tedavi destegi gereken hipo-
tansiyonu olmasi nedeniyle 2. giinde kesildi, HAP-
DA’ya yonelik 3 giin siire ile ibuprofen tedavisi verildi.
Postnatal 5. giinde MEB anne siitii ile tekrar baslandi,
ancak aralikli olarak safra igerikli rezidiileri olmasi ve
postnatal 6. giinde rezidii igeriginin kanl izlenmesi ne-
deniyle beslenmesine tekrar ara verildi. Umbilikal ven
kateteri ¢ekildi. Dogumundan itibaren spontan gaita
¢ikist olmadigindan aralikli olarak rektal uyaran veri-
lerek gaita ¢ikisi saglandi. Postnatal 10. giinde MEB
anne siitll ile tekrar baslandi, 14. giinde batin distansi-
yonu ve safra igerikli rezidiisii olmasi nedeniyle bes-
lenmesine ara verildi, akut faz reaktanlar1 ve gaitada
gizli kan1 negatif olan, sistemik bulgusu olmayan has-
tada NEK diisiiniilmedi. Postnatal 19. giinde prokine-
tik olarak domperidon tedavisi basland1 ve postnatal
20. giinde beslenmesine anne siitii siirekli infiizyon
seklinde tekrar baglandi. Ancak batin distansiyonunun
devam etmesi, spontan gaita desarjinin olmamasi ne-
deniyle tedavisine prokinetik etkisinden faydalanmak
icin oral klaritromisin eklendi. Postnatal 30. giinde sii-
rekli inflizyon ile beslenmekteyken safrali kusmalar
olan bebegin batin distansiyonunun geligmesi, ayakta
direkt batin grafisi (ADBG)nde bagirsak anslarmin di-
late izlenmesi iizerine beslenmesine tekrar ara verildi.
Evre 1 NEK kabul edilerek antibiyotik tedavisi dii-
zenlendi. Anne sitii ile enteral beslenmesi en fazla 32,7
cc/kg/gline kadar artirilabilen, tolere etmedigi ici ara
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verilen hastaya postnatal 32. giinde, postmenstriiel
(PM) 32. haftada ABF baslandi. Hastanin bu donemde
hematokrit degeri %32,9 idi ve 2 giin dncesinde kan
transfiizyonu yapilmusti. Safra icerikli rezidiilerinin ol-
mast nedeniyle beslenmesine sik sik ara verildi. Post-
natal 52. giinde beslenmesine sepsis nedeniyle ara
verilen bebek 65. giinde, (PM 37. hafta) ABF ile tam
enteral beslenmeye baglandi. Postnatal 73. giinde, (PM
38. hafta) taburcu edildi. Postnatal 83. giinden (PM 39.
hafta) itibaren beslenmesine anne siitii ile devam
edildi.

OLGU 2

Kronik hipertansiyon, eklampsi nedeniyle acil C/S ile
SAT’a gore 26! hafta, 675 g (10-25 p), 1 ve 5. dk
Apgar skoru 6-8 olarak dogan kiz bebek entiibe edile-
rek YYBU’ye alindi. Postnatal 52. saatinde MEB anne
siitii ile basland1. izleminde RDS’ye yonelik 4 doz sur-
faktan tedavisi uygulandi, HAPDA nedeniyle 3 giin
stire ile ibuprofen tedavisi verildi. Pulmoner kanama,
persistan pulmoner hipertansiyon, direngli hipotansi-
yon, evre 4 intraventrikiiler kanama, ge¢ neonatal sep-
sis tanilar1 ile izlenen hastanin hemodinamik
stabilizasyonu saglandiktan sonra MEB aralikli olarak
anne siitll ile denendi, ancak batin distansiyonu ve saf-
rali rezidii varlig1 nedeniyle aralikli olarak kesilerek
tekrar baslandi. Intraventrikiiler kanamaya yonelik cer-
rahi miidahale gerekmedi. Postnatal 2. haftada tiroid
foksiyon test (TFT)leri normal olan hastanin 31. giinde
tekrar edilen tetkiklerinde hipotiroidi saptanmasi ne-
deniyle levotiroksin baglandi. Tedavisine prokinetik et-
kisinden faydalanmak i¢in domperidon eklendi.
Postnatal 58. giinde, (PM 34. hafta) anne siitii ile ente-
ral beslenmesi en fazla 18,6 cc/kg/giine kadar artirila-
bilen ve tolere edemeyen bebegin beslenmesine ABF
ile devam edildi. Hastanin hematokriti %30 idi ve bu
stirede en sonuncusu ABF baglanmadan 3 giin 6nce
olacak sekilde toplamda 3 kez kan transfiizyonu ya-
pilmustt. Postnatal 75. giinde (PM 36. hafta) tam ente-
ral beslenmeye gegildi. Postnatal 110. glinde, (PM 41.
hafta) anne siitii ile beslenmeye baslandi. Postnatal
184. giinde (PM 52. hafta) taburcu edildi.

OLGU 3
Preterm eylem, intrauterin biiyiime kisithlig ({lUBK)

tanist ile SAT’a gore 32 hafta, sezaryen (C/S) ile
1.200 g (<3p), 1 ve 5. dk Apgar skoru 7-9 olarak
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dogan erkek bebek nazal siirekli pozitif havayolu ba-
sincinda YYBU’ye alindi. RDS, HAPDA tanilartyla
izlenen bebegin MEB’ine ilk 24 saatte anne siitii
temin edilemediginden postnatal 2. giin standart pre-
term formiila (SPF) ile baglandi, HAPDA’ya yonelik
3 giin siire ile ibuprofen tedavisi verildi. Ilk mekon-
yum ¢ikarimi ilk 48 saatinin i¢inde spontan oldu.
Postnatal 3. giin batin distansiyonu, safra igerikli re-
zidiileri olmasi1 nedeniyle beslenmesine ara verildi.
Bebegin ADBG’sinde gaz dagilimi normal, ancak ba-
girsak anslari dilate, bagirsak duvari ddemli izlendi.
Septik taramasinda akut faz reaktanlarinin pozitif
saptanmasi iizerine antibiyotik tedavisi diizenlendi.
Postnatal 11. giinde antibiyotik tedavisi sonrasi akut
faz reaktanlar1 gerileyen ancak batini distandii olan,
aralikli besleme denemelerinde safra igerikli rezidii-
leri gozlenen hastaya prokinetik olarak domperidon
baslandi, 12. giinde orogastrik sondadan (O/G) saf-
ral1 gelenleri devam eden, ancak batin distansiyonu
gerileyen bebegin beslenmesine anne siiti stirekli in-
flizyonla verilecek sekilde baslandi. Postnatal 15.
giinde prokinetik etkisinden faydalanmak i¢in oral
klaritromisin baglandi. Postnatal 22. giinde batin dis-
tansiyonunun gelismesi ve genel durumunun bozul-
mas1 lizerine beslenmesine ara verildi. Akut faz
reaktanlariin pozitif saptanmasi iizerine antibiyotik
tedavisi baslandi. SPF ile enteral beslenmesi en fazla
37 cc/kg/gline kadar artirilabilen ve tolere edemeyen
hastaya postnatal 33. giinde (PM 37. haftada) ABF
ile MEB baslandi. Hastanin hematokrit degeri %42,1
idi ve kan transfiizyonu hi¢ yapilmamisti. Postnatal
39. giinde (PM 38. hafta) tam enteral beslenmeye ge-
cilerek total parenteral nutrisyon (TPN) kesildi ve
giinliik kalori ve protein ihtiyacina gore almakta ol-
dugu amino asit bazli mamalarina protein destegi
(Aptamil Proteint®, Milupa, Friedrischsdorf, Ger-
many) eklenmeye baslandi. Postnatal 42. giinde (PM
38. hafta) taburcu edildi. Poliklinik takibinde post-
natal 86. glinde (PM 44. hafta) SPM ile beslenmesine
devam edildi.

OLGU 4

Preeklampsi, hemoliz, yiiksek karaciger enzimleri ve
trombositopeni [hemolysis, elevated liver enzymes,
and low platelets (HELLP)] sendromu nedeniyle an-
tenatal steroidi tamamlandiktan sonra C/S ile SAT’a
gore 28" hafta, 985 g (10-25p), 1 ve 5. dk Apgar
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skoru 6-8 olarak dogan kiz bebek entiibe edilerek
YYBU’ye alindi. RDS, geg sepsis tanilari ile izlenen
bebegin ilk mekonyum ¢ikis1 postnatal 38. saatinde
spontan oldu. Minimal enteral beslenmesi postnatal
56. saatinde anne siitii ile baslandi. Postnatal 3. giinde
batin distansiyonu, karin cildinde hiperemi, bagirsak
anslarinda belirginlesme, ADBG’sinde yaygin gaz
distansiyonu ve bagirsak duvarinda 6demli goriiniim
tespit edilmesi iizerine MEB’e ara verildi. Bebek
evre-1 NEK kabul edildi, umbilikal ven kateteri ¢e-
kildi. Antibiyotik tedavisi diizenlendi. Beslenmedigi
donemde de O/G’den safra igerikli gelenleri olan, ba-
tin1 distandii izlenen ve spontan gaita ¢ikisi olmayan
bebege aralikli rektal uyari verilerek O/G serbest dre-
najda izlemine devam edildi. Postnatal 12. giinde
domperidon ve oral klaritromisin tedavisi baslandi.
Postnatal 13. glinde yeniden MEB baglandi, ancak 18.
giinde batin distansiyonu gelismesi, mideden safra
icerikli gelenlerinin olmasi1 nedeniyle beslenmesine
tekrar ara verildi. Bu donemde akut faz reaktanlari
pozitif oldugundan ampirik antibiyotik tedavisi bas-
land1. Postnatal 23. giinde (PM 31. hafta) beslenme-
sine ABF ile baglandi. Hastanin en diisiik hematokrit
degeri %28,7 idi. Hig¢ kan transflizyonu yapilmamisti.
Izlemde spontan gaita ¢ikist olan ve batin distansi-
yonu gozlenmeyen bebegin beslenmesi kademeli ola-
rak artirildi. Postnatal 56. glinde (PM 36. hafta) tam
enteral beslenmeye gegilerek giinliik kalori ve pro-
tein ihtiyacina gore almakta oldugu ABF’ye protein
destegi eklendi. Postnatal 69. giinde (PM 38. hafta)
taburcu edildi. Postnatal 122. giinde, (PM 44. hafta)
SPF ile beslenmesine devam edildi.

OLGU b

Siddetli preeklampsi, IUBK, umbilikal arterde akim
kayb1 nedeniyle antenatal steroidi tamamlandiktan
sonra normal spontan vajinal yolla dogum ile SAT a
gobre 26! hafta, 515 g (3-10 p), 1 ve 5. dk Apgar skoru
5-9 olarak dogan kiz bebek entiibe edilerek YYBU’ye
alindi. RDS, erken neonatal sepsis, fetal inflamatuar
yanit sendromu, HAPDA tanilar ile izlenen hastaya
MEB postnatal 42. saatinde anne siitii ile baglandi,
HAPDA’ya yonelik 3 giin siire ile ibuprofen tedavisi
verildi. Ilk 48 saatinde spontan gaita ¢ikisi olmadi.
Postnatal 4. giinde batin distansiyonu, sindirilmis
kanli rezidii varligi nedeniyle beslenmesine ara ve-
rildi. Postnatal 7. glinde anne siitii ile beslenmeye sii-
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rekli inflizyon seklinde tekrar baslandi. Geg¢ neonatal
sepsis, pulmoner hipertansiyon, nedeniyle genel du-
rumu bozulan hastanin MEB’e 10. giinde ara verildi.
Postnatal 16. giinde tekrar stirekli inflizyon ile anne
siitii verilmeye baslandi. Postnatal 20. giinde batin
distansiyonu ve safrali rezidii nedeniyle beslenme-
sine ara verildi. Postnatal 20-31. giinler arasinda duk-
tus arteriyozusun yeniden kanalize olmasi PDA’ya
yonelik ibuprofen tedavisi tekrarlandi, ventilator ilis-
kili pnomoniye yonelik tedavisi diizenlendi. Ikinci
haftada TFT’si normal olan hastanin TFT’si 30.
giinde tekrar edildiginde hipotiroidi saptanmasi ne-
deniyle levotiroksin tedavisi baglandi. Postnatal 34.
giinde anne siitii ile MEB tekrar baglandi. Batin dis-
tansiyonu ve safra icerikli rezidiileri nedeniyle ara ve-
rildi, prokinetik etkisinden faydalanmak i¢in 6nce
domperidon daha sonra oral klaritromisin tedavisine
eklendi. Postnatal 56. giinde (PM 34. hafta) hélen
beslenmesi saglanamayan bebege ABF verilmeye
baslandi. Hastanin hematokriti %34,9 idi, son 1 haf-
tadir kan transfiizyonu almamisti ve toplamda 7 kez
kan transfiizyonu yapilmisti. 85. glinde (PM 38.
hafta) tam enteral beslenmeye gecildi. Giinliik kalori
ve protein ihtiyacina gore almakta oldugu ABF’ye
protein destegi eklendi. 95. glinde (PM 39. hafta) bes-
lenmesine anne siitii ile devam edildi. Postnatal 122.
giinde (PM 43. hafta) taburcu edildi.

Bebeklerin demografik ve klinik 6zellikleri,
aminoasit bazli mama oncesi ve sonrasi klinik 6zel-
likleri Tablo 1 ve 2’de verilmistir.

I TARTISMA

Gastrointestinal sistemin anatomik gelisimi biiyiik
Olgiide 20. gebelik haftasinda tamamlanir. Ancak
mikrovillus gibi emilimi saglayan alanlarin biiyii-
meye devam etmesi, gebeligin son trimesteri bo-
yunca devam eder. Gastrik asit sekresyonunun
sinirli olmasi, enterokinaz, laktaz aktivitesinde ki-
sithilik, dogumdan sonra bagirsak florasinin bozul-
masi (sezaryen dogum, hastanede yatis, antibiyotik
kullanimu, aglik) beslenme intoleransi1 ve NEK geli-
siminde 6nemli rol oynamaktadir.” Beslenme into-
lerans1 ve NEK patofizyolojisi, tanisi ve tedavisi en
belirsiz konulardan biridir. Bu konuda, klinisyene
yardimci olabilecek laboratuvar bulgusu olmadigin-
dan hastalarin prenatal ve natal 6zellikleri, asfiksi,
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TABLO 1: Bebeklerin demografik ve klinik dzellikleri.
Hasta no 1 2 3
Gebelik haftasi 27+5 26+1 32+4
Dogum agirhi (g)(persentil) 1075 (%83) 675 (%23) 1200 (%86)
Cinsiyet Kiz Kiz Erkek
Dogum sekli CIs C/S CIs
Prenatal 6zellikler Preeklampsi, umbilikal Kronik HT {UBK
arterde diyastol sonu akim eklampsi
kaybi, aralikl ters akim
Antenatal steroid Var Var Yok
Apgar (5. dk) 8 8 9
RDS Var Var Var
HAPDA Var Var Var
IVK Yok Var Yok
(evre-4)
Hipotiroidi Yok Var Yok
1.ayda tedavi baglandi
Enteral beslenmeye baglanma zamani AS AS SPM
35. saat 52. saat 24. saat

ilk mekonyum zamani >48 saat >48 saat 24-48 saat
ABF'ye gegis zamani (gtin)/ PMH 32 58 33

32+2 hafta 34+3hafta 37+2 hafta
ABF'ye gegcildigi donemde hematokrit (%) 32,9 30 42,1
Baslanan prokinetik ajanlar Domperidon Domperidon Domperidon

Klaritromisin Klaritromisin
Tam enteral beslenmeye gegis 65 75 39
zamani(glin)/PMH 37 hafta 36+6 hafta 38+1 hafta

4 5
28+4 26+1
985 (%44) 515 (%4)
Kiz Kiz
C/S NSVY
HELLP Preeklampsi,
, preeklampsi  [UBK, umbilikal
arterde akim kaybl.
Var Var
8 9
Var Var
Yok Var
Yok Var
(evre-2)
Yok Var
AS AS
56. saat 42. saat
38. saat >48 saat
23 56
3146 hafta 34+1 hafta
28,7 34,9
Domperidon Domperidon
Klaritromisin Klaritromisin
56 85
36+6 hafta 38+2 hafta

CIS: Sezaryen seksiyo; NSVY: Normal spontan vajinal yolla dogum; HT: Hipertansiyon; IUBK: intrauterin biiyiime kisithiigi; HELLP: Hemoliz, yiiksek karaciger enzimleri ve trombosi-
topeni; RDS: Respiratuar distres sendromu; HAPDA: Hemodinamik anlamli patent duktus arteriyozus; IVK: intraventrikiiler kanama; ABF: Amino asit bazli formiila; PMH: Postmen-

striiel hafta.
TABLO 2: Amino asit bazli mama dncesi/sonrasi klinik dzellikler.
Hasta TPN siiresi Eozinofili (%) Sepsis sayisi Giinliik kilo alim Cikis kilosu (g) Hastanede
hizi (g/giin) yatis siiresi(giin)

No  ABF dncesi ABF sonrasi  ABF éncesi  ABF sonrasi  ABF dncesi ABF sonrasi ABF éncesi  ABF sonrasi

1 31 32 20 52 4 1 14,8 17,6 2.275 73

2 58 15 54 6,1 5 1 11,9 15,2 3.175 184

3 24 1 72 8,6 2 0 13,5 18,6 1.845 42

4 23 30 6,9 72 3 1 16,8 18 2.185 69

5 56 29 11,2 0,9 5 0 6,5 20 2.215 12

Amino asit bazli formila, TPN: Total parenteral nutrisyon.

anemi varlig1 ve kan iirlinii transfiizyonu, eslik eden
anomalilerin varlig1 (konjenital kalp hastaligi gibi)
ile bir biitiin olarak degerlendirilmesi ve yakin iz-
lemleri gerekmektedir. Altta yatan etiyopatogenezin
net ortaya konmasi tedavi yaklasimlarini da degisti-
rebilir.®
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Beslenme intoleransi gelisen ¢ok diisiik dogum
agirlikli preterm bebeklere yaklagimda, beslenmeyi
artirirken <20 cc/kg/giin artirma, eger bolusu (<15
dk beslenme) tolere edemiyorsa kismen veya tama-
men siirekli beslenmeye ge¢me, tolere edemiyorsa
yag icerigini degistirme (yliksek yag zayif gastrik
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bosalmaya yol agtig1 icin), proteini hidrolize for-
miila kullanma, farmakolojik tedaviler (eritromisin),
kisa siireli transpilorik beslenme gibi 6neriler yer al-
maktadir.” Bu oneriler i¢inde ABF’yi ciddi beslenme
intoleransinda “kurtarma stratejisi” olarak literatiire
kazandiran 2012’de yayimlanan Raimondi ve
ark.nin ¢alismasi olmustur.® Bu ¢alismada, IUBK
olan ¢ok diisiik dogum agirlikli bebeklerde gozle-
nen ciddi beslenme intoleransinda, ABF ile kisa sii-
reli beslenmenin giivenli ve etkin oldugu sonucuna
varilmistir. Benzer deneyimi yasadigimiz olgu seri-
mizden, bir bebege anne siitli temin edilemedigin-
den SPF ile diger 4 bebege anne siitli ile MEB
baglanmis, yavas artirma yapilmis, siirekli bes-
lenme, rektal irrigasyon, masaj, prokinetik (dompe-
ridon ve oral klaritromisin) denenmistir.
Hastalarimiz prematiirelik, antibiyotik tedavisi, bes-
lenememe gibi intestinal disbiyozis i¢in ¢oklu risk
faktorlerine sahiptiler. Unitemiz protokolii geregi
1.000 g tizerindeki bebeklere disbiyozise yonelik
probiyotik destegi verilmektedir. Uzun siiren diren-
¢cli beslenme intolerans: nedeniyle kurtarma tedavisi
olarak ABF ile beslenmeye gegilmistir. [zlemlerinde
olgularda beslenme toleransi bulgular1 gozlenmeden
tam enteral beslenme saglanabilmistir. Olgularin
tam enteral beslenmeye gegisi PM 36-38. haftalarda
olmas1 bagirsagin maturasyonunun tamamlanmasi
ile de agiklanabilir. Ancak ABF kullanim1 sonrasi
beslenmenin artirilmasi 6nceki doneme gore daha
kesintisiz seyretmistir. Giinliik kilo alimlart ABF 6n-
cesi doneme gore daha iyi seyretmistir. Tam enteral
beslenmeye gegis sonrasi sepsis sikliginda dikkat
¢ekici bir azalma olmustur, bu azalmanin invaziv gi-
risimlerin azalmasi ile iliskili olabilecegi diisti-
nilmistir.

Hidrolize mamalar anne siitii temin edilemeyen
ve inek siitli protein allerjisi veya intoleransi olan
bebekler i¢in gelistirilmistir. Tam hidrolize mama
(amino asit bazli ve molekiil agirligi 1,5-3,0 kDa)
ve kismi hidrolize mama (peptid bazli ve 3,0-10,0
kDa molekiil agirliginda) seklinde olabilir. Daha iyi
tolere edilmesi ve beslenme iligkili komplikasyon-
larin daha az goriildiigiiniin farkedilmesiyle preterm
bebeklerde kullanimi son 20 yilda artmigtir. Anne
siitil temin edilemediginde ABF’nin baglangi¢ ma-
masi olarak veya beslenme intoleransi gelistikten
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sonra kullanildigi ¢aligmalar mevcuttur.” ABF’nin
bir kurtarma stratejisi olarak sunuldugu Raimondi
ve ark.nin calismasinda anne siitii temin edileme-
yen TUBK olan ¢ok diisiik dogum agirlikli 64 be-
bekte enteral beslenmeye SPF ile baslanmig, 22
bebekte beslenme intoleranst bulgular1 gelismesi
lizerine ABF ile devam edilmistir.® Bu ¢alismada,
hastalarin demografik 6zelliklerinde fark saptanma-
mis, sadece SNAP-II skoru beklendigi gibi bes-
lenme intoleransi gelisen bebeklerde daha yiiksek
bulunmustur. SPF alan bebekler ile beslenme into-
lerans1 yasanan bebeklerin ABF’ye gegildikten son-
raki zamanda santral/periferik kateter giin sayisi,
parenteral beslenme siiresi, tam enteral beslenmeye
gecis zamani karsilagtirlldiginda arada fark saptan-
mamigstir. Her 2 grubun 21 ve 28. giinlerdeki kilo-
SPF
icerigindeki proteinlerin bir kisminin immatiir in-
testinal sistemde absorbe olamadan kolona ulasti-
ginda

lar1 arasinda da fark saptanmamistir.

intestinal mikrobiyal flora tarafindan
pitrifikasyona ugrayarak beslenme intoleransina

neden olabilecegi diisiiniilmustir.

Beslenme intoleransinin preterm bebeklerdeki
bilinen sebepleri 6zofagus sfinkterinin zayif olmasi,
gastrik bosalma zamaninda gecikme, intestinal hi-
pomotilite ve anormal bakteriyal kolonizasyon-
dur.'o!

beslenme siirecinde immatiir barsagin yanitina ait

Ancak postnatal periyottaki enteral
bilinenler kisitlidir. Beslenme intoleransi, immatiir
gastrointestinal sistemde inflamatuar bir siirecin so-
nucu olabilir.'? “Calprotectin” nétrofil, makrofaj ve
monositlerde bulunan bir proteindir. Gaitada tespit
edilmesi gastrointestinal sistemde inflamasyon ile
iligkili bulunmustur.'*!'* Jang ve ark.nin 29-32 ges-
tasyon haftasindaki bebekleri retrospektif olarak
degerlendirdigi bir calismada, bebeklerin beslen-
mesine anne siitii ve anne siitii temin edilemeyen
bebeklerde SPF ile baslanmis, izlemde beslenme
intolerans1 gelisen bebeklerin beslenmelerine ABF
ile devam edilmistir.'> ABF oncesi ve sonrasi fekal
“calprotectin” diizeyleri karsilastirilmistir. Beslen-
mesine anne siitii veya SPF ile baglanan ve beslenme
intoleransi yasayan bebeklerde ABF oOncesi fekal
“calprotectin” diizeyleri, ABF sonrasi diizeylere gore
anlaml yiiksek bulunmustur.
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Son yillarda, NEK baglig1 altinda patofizyolojisi
ve tedavisi birbirinden farkli olan spontan intestinal
perforasyon, konjenital kalp hastaliklarina bagli is-
kemik bagirsak, transflizyon iliskili enterokolit, besin
protein iliskili enterokolit gibi antiteler tanimlanmis-
tir.° Besin protein iliskili enterokolit, immiinglobulin
E aracili olmayan bir hipersensivite reaksiyonudur.
Klinik olarak beslenme intoleransi bulgular1 gorii-
len hastalarda eozinofili, 16kositoz, trombositoz,
gaitada gizli kan pozitifligi mevcuttur. Bu klinik ve
laboratuvar bulgular ile NEK’ten ayrim1 yapilamaz.
Eozinofili varlig1 klinisyeni besin protein iligkili
enteropatiye yonlendirebilir.® Hastalarimizda bes-
lenme intoleransinin oldugu dénemlerde 16kositoz
mevcuttu. Eozinofil diizeyleri beslenme intoleransi
yasadiklar1 donemde daha yiiksek olmakla birlikte,
bunu tekrarlayan septik ataklara bagl yiikseklikten
ayirmak miimkiin degildir. Hastalarimizda, ABF ile
tam enteral beslemeye gecildikten sonra beslenme-
lerine anne siitii ile devam edildi ve giinliik enerji-
protein ihtiyaglari, viicut agirlig: takiplerine gore
protein destegi ilave edildi. Bu donemde, tekrar
beslenme intoleranst bulgular1 gelismediginden,
hastalarimizda besin protein iliskili enteropati dii-
stiiniilmemistir. Gastrointestinal sistemin enzimatik
immatiiritesine bagli beslenme intoleransini 6n
planda diistiniilmiistiir.

Anne siitii intestinal maturasyon ve adaptasyonu
saglayan, enfeksiyon ve inflamasyondan koruyan
laktoferrin, immiinglobulin gibi formiilalarda bulun-
mayan bir¢ok biyoaktif ve immiinomodiilatuar fak-
tor igerir ve beslenme toleransini iyilestirir.'”* Bu
nedenle, preterm beslenmesinde anne siitii klinisye-
nin vazgecilmezidir. Ancak anne siitiiniin olmadig1
durumlarda SPF kullanilmaktadir. Cochrane derle-
mesinde, SPF ile hidrolize mamalarin karsilastiril-
dig1 11 calisma degerlendirmeye alinmis ancak
caligmalar kiiciik ve metodolojik olarak zayif bulun-
mustur. Halen mevcut kanitlarla preterm bebeklerin
baslangigta hidrolize mama ile beslenmelerinin
SPF’ye uistiinliigii ya da zarar1 gosterilememistir. Bu
konuda klinisyene yardimc1 olacak daha genis ¢apta
ve daha iyi kalitede caligmalara ihtiya¢ duyuldugu
sonucuna varilmistir.’ Calismalarin metodolojisinin
zayif olmasi beslenme intoleransi ve en sik birlikte-
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lik gosterdigi NEK patofizyolojisinin aydinlatilama-
mis olmasi, niitrisyonel yonetimin tanimsiz ve kont-
rolsiiz olmasi olabilir.

Sonug olarak, olgu serimizde hasta sayis1 az ol-
makla birlikte ABF ile bebeklerin beslenme tole-
ransinin  iyilestigini, tam enteral beslenme
saglanabildigi i¢in parenteral beslenme siiresinin ki-
saldigini, giinliik kilo alim hizinin artigin1 ve inva-
ziv girisimlerin azalmasina ikincil sepsis sikligimin
azaldigin1 deneyimledik. Bu formiilanin kullanim
amaci beslenme intoleransi siiresinin uzadigi ve li-
teratlirdeki yaklasimlarin denendigi, ancak sonug
alinamadig1 durumlarda gegici kisa siireli bir kur-
tarma tedavisi olarak diisiiniilmiistir. Olgulari-
mizda, tam enteral beslenmeye gegis term doneme
yakindir bu nedenle iyilesmenin matiirasyon kay-
nakli olma ihtimali de goz ard1 edilemez ancak anne
siitlinlin olmadig1 veya direncli beslenme intoleransi
olan olgularda, beslenme intoleransinin altta yatan
nedeninden bagimsiz olarak ABF kisa siire uygula-
nacak alternatif bir beslenme se¢enegi olarak dene-
nebilir. Prematiire bebeklerde direncli beslenme
intoleransinda ABF kullanimu ile ilgili metodolojisi
giiclii, hasta sayisinin ¢ok oldugu, randomize kont-
rollii caligmalara ihtiyag¢ vardir. Tam enteral beslen-
meye gecildikten sonra en kisa siirede anne siitiine,
anne siitii yoksa standart formiilaya geg¢ilebilir. Ye-
nidogan tiinitelerinde sik¢a yasanan beslenme into-
ABF’nin  kullanim

konusunda randomize kontrollii caligmalara ihtiyag

leransinda endikasyonlar1

vardir.

Finansal Kaynak

Bu ¢alisma sirasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili dogru-
dan baglantisi bulunan herhangi bir ilag firmasindan, tibbi alet,
gere¢ ve malzeme saglayan ve/veya iireten bir firma veya herhangi
bir ticari firmadan, ¢alismanin degerlendirme siirecinde, ¢alisma
ile ilgili verilecek karart olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya

manevi herhangi bir destek alinmamgtir.

Bu konuda bilinenler/Calismanin katkist

Preterm bebegin gelismekte olan gastrointestinal sisteminde sindi-
rim, absorbsiyon ve immiinite fonksiyonlarin idamesi i¢in bebegin
olabildigince erken beslenmesi gerekmektedir. Ancak klinik pratikte
uygulanan invaziv iglemler ve beslenme intoleranst bulgularinin

varligr bu siirecin yonetimini giiclestirmektedir. Her hastanin bi-
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reysel farkliliklar: oldugundan tek bir beslenme protokoliinii veya

kilavuzunu tiim hastalar igin kullanmak miimkiin degildir.

Bu makalede, beslenme intoleransina yonelik ¢esitli yaklasim-
larda bulunulmasina ragmen enteral beslenmeleri saglanamayan
ancak Amino asit bazli formiila (ABF) kullanimi sonrasi tam en-
teral beslenmeye gegilebilen 5 olgudaki deneyimimizi klinisyen-

lerin dikkatine sunmak istedik.
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