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ABSTRACT

Obesity is becoming an important public health problem, reaching the status of "epidemic" worldwide. Maternal
obesity contributes to preeclampsia and gestational diabetes, both of which increase the risk of non-insulin-
dependent diabetes and metabolic syndrome later in life. Maternal obesity and body weight gain affect colon and
breast milk microbiota compaosition, diversity and activity during pregnancy and lactation. The gut microbiome is a
critical component of an individual's metabolism and overall health. In the perinatal period, inflammatory and immune
changes and the intestinal function and bacterial composition of the mother change as pregnancy progresses.
Intestinal dysbiosis has been observedin obese pregnancies. It has concluded that the developing intestinal dyspiosis
affects the production of short-chain fatty acids, which are the energy source for colonocytes, and causes metabolic
changes that may adversely affect the development of the baby in the mother's womb. In addition, such microbial
changes can be transmitted to infants at birth as well as during breastfeeding, also affecting infant microbial
colonization and immune system maturation. It can be suggested as a dietary strategy for the regulation of maternal
and infant intestinal microbiota composition by using probiotic supplementation in the perinatal and early postnatal
period.
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Maternal Obezite ve Mikrobiyota
0z
Obezite, dinya ¢apinda “salgin” statistne ulasan 6nemli bir halk sagligi sorunu haline gelmektedir. Maternal obezite,
preeklampsi ve gestasyonel diyabete katkida bulunur ve her ikisi de bireylerin yasaminin ilerleyen donemlerinde
instline bagimli olmayan diyabet ve metabolik sendrom riskini artirir. Maternal obezite ve vicut agirlhgi artisl, gebelik
ve laktasyon déneminde kolon ve anne sttt mikrobiyota kompozisyonunu, gesitliligini ve aktivitesini etkiler. Bagirsak
mikrobiyomu, bireyin metabolizmasinin ve genel saghginin kritik bir bilesenidir. Perinatal donemde, gebelik ilerledikce
inflamatuar ve bagisiklik degisiklikleri ile annenin bagirsak fonksiyonu ve bakteri kompozisyonu degismektedir. Obez
gebeliklerde intestinal disbiyozis gelistigi goraimustar. Gelisen intestinal disbiyozisin kolonaositler icin enerji kaynagi
olan kisa zincirli yag asidi dretimini etkileyerek, anne karnindaki bebegin gelisimini olumsuz yonde etkileyebilecek
metabolik degisimlere neden oldugu sonucuna varilmistir. Ayrica bu tir mikrobiyal degisiklikler, bebek mikrobiyal
kolonizasyonunu ve bagisiklik sistemi olgunlasmasini da etkileyerek dogum sirasinda ve ayrica emzirme sirasinda
bebeklere aktarilabilir. Perinatal ve erken postnatal donemde probiyotik takviye kullanilarak anne ve bebek intestinal

mikrobiyota kompozisyonunun duzenlenmesiigin diyet stratejisi olarak anerilebilir.
Anahtar kelimeler: Gebelik, Meternal Obezite, Mikrobiyota, Probiyotikler.
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Maternal obezite, obstetrik patolojilerle iligkili kronik
inflamatuar bir hastalik olarak kabul edilmektedir. Gebelikten
bagimsiz olarak, bagirsak mikrobiyotasinin  metabolik
kontroll sistemik olarak etkiledigi belirtilmektedir (Taddei ve

ark. 2018).

Annenin, yetersiz veya asiri beslenmesi, obezitenin erken
programlanmasina etki etmektedir. Bu durumda, annenin
gebelik ve emzirme donemindeki beslenme durumu,
bebeklerin saghginin programlanmasinda onemli bir rol
oynar. Deneysel calismalar ve hayvan calismalari, gebelik
ve laktasyon doneminde maternal obezitenin yenidogan
saghgr uzerinde olumsuz etkilerinin oldugunu ve metabolik
hastalik riskini artirdigini gostermektedir. (Lawlor ve ark.
2012). Ayrica maternal obezite, preeklampsi ve gestasyonel
diyabet olusumuna neden olabilmektedir. Her iki durum da,
bireylerin yasaminin ilerleyen dénemlerinde insuline bagimli
olmayan diyabet ve metabolik sendrom riskini artirmaktadir.
Gebelikten once annede asirn kiloluluk durumunun ve
obezitenin, artmis neonatal oksidatif stres ile iligkili oldugu
bulunmustur (Garcia-Mantrana ve Collado 2016).

Fetlstin enerji ihtiyacini artirmak igin bakteri kaynakl
sureclerin sonucu olarak gebelikte inflamasyon ve vicut
agirhdr artisi olabilmektedir. Bu degisiklikler ayni zamanda
annenin metabolik profili ile de iliski gostermekte, gebelik
katkida
yenidoganinmetabolik ve immanolojik saghginietkilemektedir

komplikasyonlarinin - gelismesine bulunmakta,

(Gomez-Arango ve ark. 2016).

Gebelikte bagirsak mikrobiyotasi bilesimi, gebelik 6ncesi
vUcut agirligina ve gestasyonel viicut agirligi kazanimina gore
degismektedir. Enerji tlketimi ve depolanmasl, bagirsak
iliskili
bu da fermentasyon miktarini ve sindirilemeyen farkl

mikrobiyotasindaki sapmalar ile gérinmektedir,
karbonhidratlarin absorpsiyonunu artirmaktadir (Taddei ve

ark. 2018).

Maternal obezite, sezaryen ve perinatal antibiyotiklere
maruz kalma maternal mikrobiyal transferininin bozulmasina
neden olur. Bu durumun, yenidoganda obezite riskini artiran
anormal bebek mikrobiyal kolonizasyonuna sebep olabilecegi

vurgulanmaktadir (Garcia-Mantrana ve Collado 2016).

Maternal mikrobiyota, hem kisa hem uzun vadeli etkilerle
yenidoganin ilk mikrobiyal kolonizasyonuna onemli katkida
bulunmaktadir. Gebelikten yasamin ilk iki yilina kadar olan
erken yasam donemi; mikrobiyal kolonizasyon, bagisiklik
sistemi  olgunlasmasli, biligsel gelisim ve metabolik
stimdlasyon icin son derece oOnemlidir. Farkli faktorler
maternal mikrobiyotayl sekillendirmekte, degistirmekte ve
maternal dishiyoz yenidogana aktariimaktadir (Calatayud ve

ark. 2019).

Probiyotikler bagirsak mikrobiyal kompozisyonu
dizenlemektedir ve epitelyal hicre adezyon molekullerini
artinp bagirsak gecirgenligini, sistemik inflamasyonu ve
instlin direncini azaltmaktadir. Ayrica, glukagon benzeri
peptit Tin salgilanmasiyla sonuclanan kisa zincirli yag
asitlerinin (drnegin propiyonik asit ve butirik asit) Gretimini
tesvik ederek vicut agirhgini dizenlemeye destek sagladigi

bildirilmistir (Wang ve ark. 2020).

Bu derlemenin amaci, maternal obezitenin mikrobiyota ile
iliskisinin ve probiyotik kullaniminin maternalobezite Gzerine
etkisinin calismalar ve literatir temelinde aciklanmasidir.

1. MATERNAL OBEZITE VE MiKROBIYOTA DEGiSIKLiKLERI

Maternal obezitenin bebek bagirsak mikrobiyotasi Gzerindeki
potansiyel etkisi, bulasan bakteriler veya ailenin beslenme
aliskanliklari nedeniyle olmaktadir. Obezitenin kalitsalliginin
kismen “obezojenik” bagirsak bakterilerinin bulasmasindan
kaynaklanabilecedi 6ne sirllmektedir (Laursen ve ark. 2016).

Mikrobiyota bilesiminin gebelik boyunca kazanilan vicut
agirhgr miktarina gore degisiklik gosterdigi, Bacteroides
tUrlerinin gebelik 6ncesi vicut agirhgl, beden kitle indeksi
(BKI) degeri ve gebelikte viicut agirligi artisi ile iliskili oldugu
belirtilmektedir (Abenavoli ve ark. 2019).

Bacteroides turleri, anne sttt oligosakkaritleri dahil olmak
Uzere kompleks polisakkaritlerin ana katabalizatarleridir. Bu
polisakkaritlerin kisa zincirli yag asitlerine fermantasyonu,
konakg! igin buylk bir enerji kaynagi saglar ve muhtemelen
hizlablylyen bebek igin hayati derecede 6nemlidir. Ek olarak,
Bacteroides tirleri tarafindan dretilen polisakaritler, CD4

. A EEEEEEEE———— dergipark.gov.tr/avrasyasbd



Cihan & Kugﬂkkasap (et} ol 0 2 __________________________________________|] 45

genislemesini ve anti-inflamatuarsitokin IL-10'un Gretimini
uyararak saglikli bagirsak mukozal bagisikligini destekler
(Chu ve ark. 2016).

Oteyandan, gebelikte normalviicut agirligina sahip kadinlarda
Bifidobacterium sayisinin daha yUksek oldugu gosterilmistir.
Gebeligin ilk ¢ ayinda Clostridium diizeyleri, BKI degeri ile
iliskili bulunmustur (Abenavoli ve ark. 2019).

Yapilan bir calismada, normal agirlikta (n=60) veya asiri
kilolu/obez (n=80) olarak gruplandirilan gebelerden 12., 24.,
36. haftalarda diski 6rnekleri toplanmistir; o-gesitliliginin,
gebelik evresi veya maternal obezite durumu ile degismedigi,
B-cesitliligininiseikincitrimestirde farkllastigigosterilmistir.
Actinobacteria, Lachnospiraceae, Akkermansia,
Bifidobacterium, Streptococcus ve Anaerotuncus bolluklari
gebelik evresi ile iliskili bulunmus, maternal obezite durumu,
artan Lachnospiraceae, Bilophila, Dialister ve Roseburia
bollugu ile iliskilendirilmistir (Ruebel ve ark. 2021). Azalmis
Gammaproteo  bacteria  ve/veya artmis  Clostridia'nin,
metabolik risk tasiyan obez annelerden dogan bebeklerin
diskisinda O6nemli biyobelirtecler oldugu gosterilmistir

(Soderborg ve ark. 2018).

Maternal abezitenin, maternal hiperglisemiden ziyade gebelik
yasina gore iri bebek icin daha gugclu bir 6ngorici oldugu
belirtiimektedir. Probiyotik desteginin gestasyonel diyabet
(GDM) grubunda yenidogan dogum agirhigini hafif diizeyde
distrmede olumlu bir etkiye sahip oldugu ancak asiri kilolu
grupta anne BKI' sinin yenidogan dogum agirliginda hala cok
onemli bir rol oynadigi vurgulanmistir (Wang ve ark. 2020).

Maternal obezitenin, bagirsak mikrobiyomunda olgulebilir

degisiklikler saglama derecesi, maternal obezitenin
etiyolojisine bagl olarak farklilk gdsterebilmektedir. Bu
baglantida yapilan bir galismada, 18-27 aylik cocuklardan
(n=77) diski 6rnekleri alinmistir, obez annelerin cocuklarinin,
obez olmayan annelerin cocuklarindan 6nemli olclde
daha yiiksek bir Shannon Cesitlilik indeksine sahip oldugu
gosterilmistir. Obez annelerden dogan cocuklarda daha
fazla alfa gesitlilik gézlemlenmistir. Obez ve obez olmayan
babalarin ¢ocuklari arasinda bir fark bulunmamistir. Bu
durum, cocuklarda annenin BKi'sinin, babanin BKi'sinden

daha fazla obezite ile iliskili oldugunu gdstermistir (Galley ve

ark. 2014).

Maternal obezite, yenidogan obezitesi i¢in artan risk ile
iliskilidir. Yapilan bir arastirmada, Obez veya normal kilolu
annelerden dogan iki haftalik bebeklerden diski mikrobiyomu
alinmistir. Bu mikrobiyomlar ile fareler kolonize edilmistir.
Kolonize edilmisfarelerinkaracigerve kemikiligihicrelerinde
metabolik ve inflamatuar degisiklikler bulunmus; bu fareler,
bati tarzi diyete maruz kaldiktan sonra vicut agirligi artisi ve
yagl karaciger gelisimi durumunu hizlandirmaya yatkinlk
gostermistir (Soderborg ve ark. 2018).

Gebelik oncesinde obez ve normal kilolu olan annelerin

plasentalarindan zenginlestirilmis mikrobiyomlar
karsilastirildiginda obez olan annelerin mikrobiyomlarinin,
bollugunun ve cesitliliginin daha az oldugu bildirilmektedir.
Bir tdr gram pozitif bakteri olan ve Lactobacillus'un, gebe
kalmadan once obez olan kadinlardan alinan plasentalarda,
gebelik dncesi normal agirlikli kontrollere kiyasla dnemli

olgiide daha dustk oldugu bulunmustur (Benny ver ark. 2021).

"lyi bakteri" olarak adlandirlan Lactobacillus tirleri,
glikozun laktik aside dontstmine katkida bulunmaktadir.
Lactobacillusun  muhtemelen hematojen, enterik veya
enterohepatik transfer yoluyla annenin bagirsagindan
plasentaya gecebileceqi varsayilmistir. Kesin mekanizmalar
tam olarak aydinlatilamamis olsa da Lactobacillus'taki azalma,
endometriozis olusumunun artmasiyla iliskili bulunmustur

(Benny ver ark. 2021).
Maternal Obezite, Mikrobiyota ve Beslenme iliskisi

Bebeklik donemindeki bagirsak mikrobiyomu bilesimi, daha
sonraki mikrobiyom kolonizasyonu ile iliskilidir. Gebelik
ve bebeklik doneminde maternal obeziteye maruz kalma
nedeniyle olusan disbiyozun metabolik saglk Gzerinde
daha sonra sonuclari olabilmektedir. Hem annelerin hem de
yavrularinytksek yagli diyet(YYD)ile beslendigi bir calismada,
YYD ile beslenen annelerin yavrularinda fekal tir zenginligi
azalmistir (Wankhade ve ark. 2017).

Yenidoganda, maternal yUksek yagl diyetin neden oldugu
yavru bagirsak mikrobiyota dishiyozu ve metabolik bozukluk
yetiskinlige kadar devam edebilmektedir (Guo ve ark. 2018).
Yapilan bir calismada, Ruminococcus ve Paraprevotellanin
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toplam yag ve doymamis yag asidi alimi ile, Collinsella
ve Anaerostipesin ise protein alimi ile iligkili oldugunu
gostermektedir. Ayrica Collinsella diyet lifi ile negatif, diyet
yadi ile pozitif bir korelasyona sahiptir. Maternal BKI; yag
kutlesi, trigliserit ve instlin seviyeleri Bilophila ile pozitif iliskili
bulunmustur (Ruebel ve ark. 2021). Artan Staphylococcus
konsantrasyonu, artan serum kolesterol seviyeleri ile dnemli
olclde pozitif yonde koreledir. Artan Bacteroides sayilari, daha
yuksek seviyelerde HDL kolesterol, folik asit ve daha disuk
triagilgliserol seviyeleriile iliskilendirilmistir (Abenavoli ve ark.
2019).

YYD
mikrobiyotasi ve serum profili Gzerindeki etkilerini arastiran

Maternal tuketiminin  yenidoganlarin  bagirsak
bir calismada, disi fareleri Gremeden 6 hafta once, gebelik
ve emzirme boyunca (B. breve, L. acidophilus, L. casei ve S.
thermophilus) normal diyet, yiksek yagh diyet veya ylksek
yagl diyetle beraber gunluk probiyotiklerle beslenmistir. YYD
tiketen annelerin yenidoganlarinin total kolesterol, dislk
dansiteli lipopretein (LDL), glikoz, insilin ve leptin seviyeleri,
normal diyetle beslenenlere gbére daha yuksek olarak
belirlenmistir. Annenin YYD ile beslenmesi, tim yavrular siitten
kesmeden sonra standart diyetle beslenmesine ragmen vicut
agirhgr ve serum lipid konsantrasyonlari artisi yetiskinlik
boyunca devam etmektedir. Ayrica eriskin yas déneminde de
glukoz, insllin ve leptin diizeylerinde artislar gozlenmistir. Bu
veriler, anne diyetinin yenidogan metabolizmasi Uzerindeki
uzun vadeli etkisini vurgulamaktadir. Maternal probiyotik
destegi, yetiskinlik doneminde de vucut agirhgini ve serum
lipid seviyelerini kalici olarak azaltmis, tim yenidoganlarda

leptin seviyesini distrmistir (Guo ve ark. 2018).

61-164 g karbonhidrat iceren bir diyette gtnde yaklasik 20-60
g sindirilmemis karbonhidratin kalin bagirsaga ulastigi tahmin
edilmektedir. Sindirilmemis karbonhidrat miktari, kolona
ulasan yag ve protein miktarindan daha fazladir ve bu durumun
ince bagirsak mikrobiyotasini etkileme olasiligi daha yksektir.
Yiksek yaglh diyetlerde (toplam enerji aliminin >%35'),
daha blyUk bir yag oraninin kolona ulasma riski nedeniyle,
karbonhidrat yikimi icin kullanilan bakterilerin azaldigi ve
mikrobiyal kompozisyonda degisim oldugu varsayiimaktadir.
Buna karsilik, yiksek lifli diyetler (giinde >25g), kisa zincirli
yag asitleri Ureten bakterilerin (Holdemania ve Roseburia

gibi) gérece daha fazla bollugu ve laktat Gretici bakterilerin
(Collinsella gibi) ise daha az olmast ile iliskilendirilmistir (Maher
ve ark. 2020).

Bacteroides'in yag ve protein tiiketimi ile pozitif bir iliskisini
tanimlarken, yiksek karbonhidrat alimi, goreceli olarak
Prevotella bollugu ile iligkili bulunmustur. Baska bir ¢alismada
ise, protein alimi ile Bacteroides'in nispi bollugu arasinda ters
bir egilim gosterirken Prevotella karbonhidrat alimi arasinda
iliski saptanmamistir (Garcia-Mantrana ve Collado 2016).

Maternal ylksek proteinli diyetin farelerde obeziteye
yatkinhigi artirdigi gdsterilmistir. (Hallam ve ark. 2014). insan
badirsagi mikrobiyotasindaki ana bakterilerden olan ve obez
bireylerde sayisi azalan Bifidobakteri tiranin ve Roseburia/
Eubacteriumrectale oranininin yUksek proteinli diyet tuketen
farelerde de azaldigi belirlenmistir (Abenavoli ve ark. 2019,

Hallam ve ark. 2014).

Gebe kadinlardadisikdiyet proteinin, (~%8 protein, dogumdan
sonraki 5. giinden 100. gline kadar) obez ve Tip 2 diyabetli
bireylerde miktar azaldigi bildirilen Roseburiaintestinalis
dlzeylerini arttirdigi belirtilmektedir. Dusuk diyet proteinin,
aterosklerotik lezyon gelisimiile tersiliskili oldugu bildirilmistir
(Abenavoli ve ark. 2019, Rubaye ve ark. 2021).

Probiyotik Kullaniminin Etkisi

Gebelik
gestasyonel vicut agirhg artist (GVA), GDM riski ve HbAIC

sirasinda  probiyotik desteginin  kan glukozu,
uzerinde olumlu etkileri olabilmektedir. Obez gebe 50 kadin ile
yapilan bir calismada, doguma kadar 14-20. gebelik haftasinda
rastgele(1:1) coklu suslu probiyotik (4 kapstl Vivomixx®; toplam
450 milyar CFU/qglin) veya plasebo verilmis, gruplar arasinda
GVA, GOM, HbAIC konsantrasyonlari ve bebek dogum adirlig
acisindan anlamli bir fark saptanmamistir. Yalnizca probiyotik
verilen grupta zaman icinde a-cesitliliginde genel bir artis

gosterilmistir (Halkjeer ve ark. 2020).

Gebelikte probiyotik destedinin, kadinlarda dogumdan sonra
obezite riskini azalttigi ve gocuklarinda asiri vicut agirhg
artisini en aza indirdigi éne stralmustar. FTO, obezite ile iliskili
en giiclil risk genidir ve cok sayida calismada BKIi, obezite
riski ve Tip 2 diyabet ile iliskilendirilmistir. Gebelik sirasinda
probiyotik desteginin, kadinlarin FTO geninin promotorindeki
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ONA metilasyon durumunu azaltabilecegini ve bunun da
transkripsiyonunu potansiyel olarak artirabilecegini ortaya
koymustur (Vahamiko ve ark. 2018).

Iran'da yapilan bir calismada gebelik ncesi veya erken gebelik
BKI > 25 olan ve 22. gebelik haftasinda aclik plazma glukozu
<92 mg/dl olan kadinlar, 24. gebelik haftasindan itibaren glinde
100 g probiyotik veya konvansiyonel yogurt (organik olmayan,
kimyasal ilaclar kullanilarak yetistirilmis yemlerle beslenen,
hormon vb. kullanilan sigirlardan elde edilen sutten Uretilen
yogurt) tiketenler olarak gruplara ayrilmistir. Probiyotik
kullanan grupta (Lactobacillus acidophilus ve Bifidobacterium
lactis) aclik plazma glikozu ve 2 saatlik oral glukoz tolerans
testi(0GTT), konvansiyonel yogurt grubuna gore 6nemli élglde
daha diistk bulunmustur (Asgharian ve ark. 2020).

Gebelik oncesi obez olan kadinlarla yapilan galisma,
gnlik probiyotik (dért kapsil Vivomixx®; sekiz probiyotik
bakteri susu dahil olmak lzere toplam 450 milyar CFU/giin)
kullaniminin obez gebe kadinlarda bagirsak mikrobiyotasini
degistirerek gebelik ve dogum komplikasyonlari gelistirme
riskini azaltacagini gésterebilmektedir. Boylece, hamilelik
sirasindaki bu midahale bebegin mikrobiyotasini etkileyerek
gelisimi ve sagligi Uzerinde oOnemli degisikliklere neden

olacaktir (Halkjaer ve ark. 2016).
Balik Yagi ile Probiyotiklerin Birlikte Kullanimi

Bir mudahale calismasinda bireyler: balik yagi + plasebo,
probiyotikler + plasebo, balik yagi + probiyotikler ve plasebo
+ plasebo olmak Gzere dort gruba ayrilmistir. Balik yagi (1,9 g
dokosaheksaenoik asit ve 0,22 g eikosapentaenoik asit) ve
probiyotikdestegi(Lactobacillus rhamnosus ve Bifidobacterium
animalis ssp. lactis) uygulanmistir. Gebelik sirasinda balik yag
velveya probiyotik desteginin guvenli ve iyi tolere edilmis
oldugu, ancak asiri kilolu ve obez kadinlarda GDM riskinde
azaltma veya glikoz metabolizmasini iyilestirmede higbir fayda
saglamadigi belirtilmistir (Pellonper ve ark. 2019).

Fazla kilolu/obez kadinin bagirsak mikrobiyotasini inceleyen
calismada, GDM'li kadinlardan farkli olarak, GDM'siz kadinlarda,
oOzellikle balik yagr + probiyotik desteginin gebelik boyunca
bakteri tUrlerinin goreceli bollugunda dedisiklikler gosterdigi
belirtilmistir. GDMIi GDM'si

bireyler, olmayan bireylerle

karsilastirildiginda, gebeligin ge¢ donemlerinde Ruminococcus
obeum (obez bireylerin badgirsak mikrobiyota bilesimlerine
fazla bulunur) bollugu artis gostermektedir (Mokkala ve ark.
2020).

Fazla kilolu/obez gebe kadinlara (n = 358) erken donem
gebelikten itibaren balik yagr + plasebo, probiyotikler +
plasebo, balik yagl + probiyotikler veya plasebo + plasebo
destegi VLDL partikillerinin konsantrasyonlarinda ve lipid
bilesenlerinde azalma gostermistir. Balik yagi ve ozellikle
balik yagi ve probiyotik kombinasyonu, asir kilolu veya obez
olan gebe bireylerde serum lipidlerini dedistirirken, tek
basina probiyotiklerle boyle bir etki gérdimemistir. Calismada
balik yagi + plaseboda metabolitlerde balik yagi + probiyotik
kombinasyonuna gore daha az degisiklik meydana gelmistir,
bu da balik yagi ve probiyotiklerin maternal metabolizma
tizerine sinerjik bir etkisi oldugunu distndirmisttr (Mokkala
ve ark. 2021).

2. MATERNAL OBEZITE, DiSBiY0ZIiS VE GEBELIK RiSKLERI

Obez gebeliklerde intestinal disbiyozis gelistigi, gelisen
intestinal dishiyozisin bagirsak icin enerji kaynagi olan kisa
zincirli yag asidi Uretimini etkileyerek, gebelikte bebegin
gelisimini  olumsuz metabolik

yonde  etkileyebilecek

degisimlere neden oldugu gésterilmistir (Zhou ve Xiao 2018).
Maternal Obezite ve Dogum Agirhig

Diyabeti olmayan, BKi > 30 kg/m2 olan kadinlara, doguma
kadar Lactobacillus rhamnosus GG ve Bifidobacterium lactis
BB12 veya plasebo verilmistir. Probiyotik desteginin, asiri
gestasyonel vucut agirhgl veya bebek dogum agirhgr artis
oranini azaltmamistir (Okesene-Gafa ve ark. 2019).

Maternal Obezite ve Gestasyonel Diyabet

BKi'deki her birim artig igin GDM riski %4 artmaktadir. Saglikli
bir BKI araligina sahip annelere kiyasla obezlerde bozulmus
glukoz toleransi ve Gemella dlzeyinde artis gbzlenmistir.
Gebelik 6ncesi BKinin ve Gemellanin anne siitindeki
diferansiyel bollugunun, gestasyonel glukoz intoleransi ile

iliskili oldugu bulunmustur (LeMay-Nedjelski ve ark. 2020).

Ikinci trimesterden itibaren fazla kilolu ve obez kadinlara
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uygulanan probiyotik destedinin (Lactobacillus rhamnosus ve
Bifidobacterium animalis ssp. lactis) 28. gebelik haftasinda
0GTT GDMYyi
degerlendiren galismada, kullanilan probiyotiklerin, asiri kilolu

ile degerlendirilen onleyip  énlemedigini
ve obez gebe kadinlarda GDMYyi onlemedigi belirlenmistir
(Callaway ve ark. 2019).

Bagirsak Mikrobiyom Bilesimi ile Dolasimdaki Metabolik
Hormonlar

Gebelik sirasinda meydana gelen inflamasyon ve viicut agirligi
artisi, fetisunenerjiarziniartirmakicinmikrobiyalkompozisyon
degisim slreclerinin sonucu olabilmektedir. Bu degisiklikler
ayni zamanda annenin metabolik profili ile de baglantill
olabilmekte, gebelik komplikasyonlarinin gelismesine katkida
bulunmakta ve ayrica yenidoganin metabolik ve immunolojik
saghgini etkilemektedir. Gebeliginin 16. haftasindaki bireylerde
bagirsak mikrobiyal kompozisyon bilesimi ile dolasimdaki
metabolik hormonlar arasindaki iliskileri ortaya ¢ikarmak icin
yapllan calismada, metabolik hormon dizeyleri ve mikrobiyal
kompozisyonlari, asiri kilolu ve obez kadinlar arasinda farklilik
gostermistir. Adipokin dUzeyleri, enerji metabolizmasinda
baskin familyalar olan Ruminococcaceae ve Lachnospiraceae
ile glclu bir sekilde iliskili; instlin, Collinsella cinsi ile pozitif
korele bulunmustur. Gastrointestinal polipeptid, Coprococcus
cinsi ile pozitif, Ruminococcaceae familyasi ile negatif
korelasyon gdstermistir (Gomez-Arango ve ark. 2016).

3. MATERNAL OBEZITE, 0-1 YAS DONEM BESLENME VE
MIiKROBIYOTA iLISKiSI

Anne Siitii, Maternal Obezite ve Barsak Mikrtobiyomu

Anne sltlinde bulunan taksonlar arasinda, Staphylococcus ve
Streptococcus, evrensel olarak baskin olarak tanimlanmistir.
Corynebacterium,  Bifidobacterium,  Propionibacterium,
Bacteroides, Enterococcus, Faecalibacterium, Lactobacillus,
Rothia,

Lachnospiraceae ve Ruminococcaceae familyalarinin birkac

Veillonella,  Serratia,  Ralstonia,  Acinetobacter,
Uyesi de dahil olmak Uzere bircok ek takson, anne sitd
mikrobiyotasinin gekirdegini olusturmaktadir (Boudry ve ark.

2021).

Anne sutl, cesitli ve farkl tdrlerden bollugu olan bir
mikrobiyotaya sahiptir. Bu mikrobiyota maternal BKI, glikoz

tolerans durumu, dogum sekli ve etnik koken gibi etkenlerle
iliskili gorinmektedir. Maternal gebelik 6ncesi BKinin anne
sutlnun mikrobiyal bilesimi ile iliskili oldugu gosterilmektedir.
Gebelik déneminde oral glukoz tolerans testiile kan glikozu ve
laktasyon doneminde anne sutu ornekleri toplanan calismada;
anne ozellikleri (anne BKI [hamilelik éncesi, dogumdan 3
ay sonral, glukoz toleransi, dogum sekli ve etnik koken)
ile st mikrobiyota alfa cesitliligi arasinda anlamli bir iligki
gosterilmistir (LeMay-Nedjelski ve ark. 2020).

Anne sutu alan bebeklerde artan géreceli Bifidobacteriaceae
ve Enterobacteriaceae bollugu ancak daha dislUk bagirsak
mikrobiyal cesitliligi goézlenmistir (Forbes ve ark. 2018).
sadece anne sitl

Bebeklerini ile besleyen annelerin

sutlerinde Acinetobacter insidansi artmistir.  Bebeklerini
sadece anne sutu ile besleyen annelerden ve anne sUtl
yaninda diger sutlerle besleyen annelerdenalinan anne suti
ornekleri kiyaslandiginda sadece anne sitl ile besleyenlerde
Bifidobacterium ve Lactobacillus cinslerinin daha ylksek
prevalansi bulunmustur. Bu cinsler, saglikli, anne sutuyle
beslenen bebeklerden elde edilen bagirsak mikrobiyotasinin
tipik bilesenleri olarak kabul edilmektedir ve bunlarin goreceli
bolluklarindaki  farkliliklar,
yenidogan mikrobiyotasinin olusturulmasi igin énemli etkilere

sahip olabilmektedir (Solis ve ark. 2010).

bebek bagisiklik gelisimi ve

Obez annelerde dogumdan sonraki G¢ ayda anne sltinde
Bacteroidetes filumundan Gyelerin insidansinin daha ylksek
oldugunu ve proinflamatuar bir filum olan Proteobacteria
yelerinin insidansinin asiri kilolu annelerde go6zlenen
insidanslara kiyasla daha dustk oldugunu saptamistir.
Ayrica, gebelik dncesi obez bir BKi sergileyen kadinlarda
anne sGtu mikrobiyotasinda Staphylococcus cinsinin goreceli
olarak daha fazla bollugu gozlenmistir. (LeMay-Nedjelski ve
ark. 2020). Staphylococcus cinsinin asiri kilolu annelerle,
Bifidobacterium'un normal viicut adirhigina sahip annelerle
iliskili oldugunu bulunmustur (Cortés-Macias ve ark. 2021).
Baska bir calisma, normal vicut adirligina sahip kadinlara
kiyaslaasirikilolu kadinlarda Staphylococcus ve Escherichiacoli
dizeylerinin arttigini bildirseler de, asiri kilolu annelerin
bagirsak mikrobiyotasinda nispi Bifidobacterium bollugunun
daha distk oldugunu bildirmistir (Garcia-Mantrana ve Collado

2016).
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Normal vicut agirligina sahip annelerden alinan satin, daha
yuksek bir Streptococcus ve Bifidobacterium cinsi bollugu
ile iliskili oldugu gosterilmektedir. Asiri kilolu annelerin st
mikrobiyotalarinda daha disuk Bifidobacterium seviyeleri
oldugu bildirilmistir (Cortés-Macias ve ark. 2021).

Tamamlayici Beslenme, Maternal Obezite ve Barsak

Mikrtobiyomu

Yapilan bir calismada, gebelik sirasinda yiksek yagh bir
diyete maruz kalan neonatal mekonyumda kayda deger
bir Bacteroides azalmasl ortaya koymustur. 6 haftalikken,
bebek bagirsak mikrobiyomu annenin gebelik diyetine gére
degismeye devam etmis ve gebelikte annenin yliksek yagli
diyete maruz kalan bebeklerde Bacteroides surekli olarak
tikenmistir (Chu ve ark. 2016).

3 aylik ve 12 aylik bebeklerden alinan bagirsak mikrobiyomlari
ile yapilan c¢alismada, bagirsak mikrobiyota bilesimindeki
degisikliklere ek olarak, tamamlayici gidalara erken baslayan
bebeklerde hem 3 hem de 12 ayda badirsak mikrobiyota
Shannon Cesitliligi'nde bir artis gdzlemlenmistir. Bilophilawads
worthia ve Lachnospiraceae Roseburia'nin sirasiyla 3 ve 12
aylikken erken tamamlayici beslenme ve daha yuksek btirik
asit konsantrasyonlari ile iliskili oldugunu gosterilmistir. L.
Roseburia, butirat Ureticileridir ve vyetiskinlerde, bagirsak
mukozas! ve kardiyometabolik saglik Gzerinde yararli etkileri
oldugu varsayllmaktadir. B. wadsworthia, sulfat azaltma
yetenekleri ile bilinen ve daha once saglikli bebeklerde
bulunan Desulfovibrionaceae familyasina aittir. Stlfatlar gesitli
bebek formullerinde ve anne sltinde bulunur ve bu nedenle
tamamlayici beslenmeye erken baslanmasi diyetteki sulfatl
azaltabilmektedir. Boylece, B. wadsworthia'nin bollugunda da
azalma gozlemlenebilmektedir (Differding ve ark 2020).

Saglikli (n=114) veya obez annelerden (n=113) dogan iki farkl
bebek kohortunun bagirsak mikrobiyotalar karsilastiriimis,
anne obezitesinin  tamamlayici  beslenme ddneminde
mikrobiyal cesitliligi veya belirli takson bollugunu etkilemedigi
bulunmustur. Her iki grupta da, protein ve lif agisindan zengin
et, peynir ve cavdar ekmedi alimi, artan alfa cesitlilik ile
iliskilendirilmistir. Sonuclar tamamlayici beslenmeye gegisin,
bagirsak mikrobiyota gelisimi i¢in onemli bir belirleyici

oldugunu ortaya koymaktadir (Laursen ve ark. 2016).

Anne sUtu oligosakkaritlerinden yoksun formulle beslenen
bebeklerin fekal mikrobiyota bilesimi, anne sitlyle beslenen
bebeklerinkinden  Bifidobakterilerce daha zayiftir. Anne
sutu ile beslenen bebeklerin mikrobiyotasi, Bifidobakteri ve
Laktobasillerin %90 ile temsil edilirken, formil mama ile
beslenen bebeklerin mikrobiyotasi %40-60 Bifidobakteri ve
Laktobasifden ve gerikalani Enterobacteriaceae ve Bacteroides

tarafindan temsil edilmektedir (Boudry ve ark. 2021).
SONUCG

Gebelik ve
yenidogan sagligi Gzerine olumsuz etkileri oldugu ve metabolik

laktasyon déneminde maternal obezitenin
hastalik riskini artirdigi gosterilmistir. Gebelik dncesi ve ilk
iki yasa kadar, mikrobiyal kolonizasyon; bagisiklik sisteminin
olgunlasmasi, bilissel gelisim ve metabolik saglik icin onemli
bir etkendir. Gebeligin ilerleyen donemlerinde gercgeklesen
inflamatuar degisiklikler sonucu annenin bagirsak fonksiyonu
ve bakteri kompozisyonu degismektedir. Obez gebeliklerde
ise intestinal disbiyozis gelistigi bilinmektedir. intestinal
disbiyozis kisa zincirli yag asidi Uretimini etkileyerek,
anne karnindaki  bebegin gelisimini olumsuz yonde
etkileyebilmektedir. Ayni zamanda bu mikrobiyal degisiklikler,
bebek bagirsak bakteri kolonizasyonunu etkileyerek dogum
ve emzirme sirasinda bebeklere aktarilabilmektedir. Maternal
obezite, sezaryen ve ayrica perinatal antibiyotiklere maruz
transfer;

kalmanin neden oldugu maternal mikrobiyal

yenidoganlarda obeziteye, metabolik veya norogelisimsel
hastaliklara neden olabilmektedir. Annenin gebelik sirasinda
yeterli ve dengeli beslenmesi, posa icerigi yuksek bir diyet
ile prebiyotik aliminin artirlmasi, annenin ve bebegin
mikrobiyotasini diizenlemektedir. Balik yagi ve probiyotiklerin
bir kombinasyonu, ozellikle asiri kilolu veya obez gebelerde
badirsak mikrobiyotasinin  bilesimini  degistirebilmektedir.
Probiyotik kullanimin ve bakteri turlerinin anne ve bebek
mikrobiyotasi Gzerindeki etkilerinin tam olarak anlasiimasiicin

daha fazla calismaya ihtiyac duyulmaktadir.
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