COVID-19 VE ANNE SÜTÜ
ÖZET
Koronavirüsler (MERS-CoV, SARS-CoV ve SARS-CoV-2), Orta Doğu Solunum Sendromu (MERS), Şiddetli Akut Solunum Sendromu (SARS) ve Koronavirüs Hastalığı 2019 (COVID-19) gibi şiddetli enfeksiyonlara sebep olmaktadır. İlk olarak Aralık 2019’da Çin’in Wuhan kentinde tanımlanan COVID-19, tanımlandığından bu yana vaka ve ölüm sayılarında hızlı bir artışla ilerlemekte olup, 11 Mart 2020 tarihinde Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) tarafından pandemi ilan edilmiştir. Temel olarak damlacık yoluyla bulaşan COVID-19, öksürme ve hapşırma gibi yollarla ortaya saçılan damlacıklarla temas edilmesi ve sonrasında ellerin göz, ağız ve burun mukozasına götürülmesi ile yayılım göstermektedir. Anne sütü ise antienfektif, enzimatik, hormonal ve biyoaktif bileşik içeriği sayesinde enfeksiyonlardan koruyucu etki göstermektedir. Bu nedenle, DSÖ ve ABD Hastalık Kontrol ve Önleme Merkezi (CDC) tarafından COVID-19 pozitif annelerde, anne sütünün sağılarak veya emzirme sırasında maske kullanılarak, hijyen kurallarına uyularak, ilk 6 ay yalnız anne sütü verilmesi; sonrasında uygun katı gıdalarla 2 yaşa kadar devam edilmesi önerilmektedir. Ayrıca DSÖ tarafından anne sütü ile beslenmeyen bebeklerde diğer bebeklere göre COVID-19 nedeniyle oluşabilecek mortalite ve morbidite oranının daha yüksek olduğu belirtilerek anne sütü ile beslenmenin önemi vurgulanmıştır. COVID-19 ile enfekte annelerden bebeklere emzirme yoluyla veya anne sütü tüketimi ile vertikal bulaşımı hakkında veriler sınırlıdır. Ancak COVID-19 pozitif annelerle yapılan çalışmalar, anne sütünde testlerin negatif sonuç verdiğini bildirmiştir. Diğer bir deyişle, COVID-19 pozitif annelerin güvenli olarak bebeklerini anne sütüyle besleyebileceği gösterilmiştir. Yapılan çalışmalar SARS-CoV-2’nin anne sütü ile bulaşmadığını ve emzirmenin güvenli olduğunu göstermektedir. Ancak literatürde kanıt temelli yapılan çalışmalar oldukça sınırlıdır. Bu nedenle daha geniş örneklemi hedef alan çalışmaların artırılması önerilmektedir. Bildirinin genelinde, COVID-19 pozitif annelerin bebeklerinde anne sütü alımı değerlendirilecektir.
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COVID-19 AND BREASTMILK
ABSTRACT
Coronaviruses (MERS-CoV, SARS-CoV and SARS CoV-2) causes severe infections such as Middle East Respiratory Syndrome (MERS), Severe Acute Respiratory Syndrome (SARS) and Coronavirus Disease 2019 (COVID-19). COVID-19, which was first defined in Wuhan, China in December 2019, has been progressing with a rapid increase in the number of cases and deaths since it was defined, and was declared a pandemic by the World Health Organization (WHO) on March 11th, 2020. COVID-19, which is mainly transmitted by droplet, is spread by contacting the droplets emitted by means of coughing and sneezing and then moving the hands to the eye, mouth and nasal mucosa. Breastmilk has a protective effect from infections thanks to its anti-infective, enzymatic, hormonal and bioactive compound content. For this reason, WHO and the USA Centers for Disease Control and Prevention (CDC) suggest that exclusive breastmilk should be given for 6 months by expressing breastmilk or using a mask during breastfeeding and to be continued until the age of 2 with suitable complementary foods. In addition, the importance of breastfeeding was emphasized by WHO stating that the rate of mortality and morbidity due to COVID-19 is higher in infants who are not fed breastmilk. Limited data are available on vertical transmission from COVID-19 infected mothers to infants through breastfeeding or breastmilk consumption. However, studies with COVID-19 positive mothers reported that tests for breastmilk gave negative results. In other words, it has been shown that COVID-19 positive mothers can safely feed their babies with breastmilk. Studies show that SARS-CoV-2 is not transmitted by breastmilk and breastfeeding is safe. However, evidence-based studies in the literature are very limited. For this reason, it is recommended to increase the studies’ sample size. Throughout the paper, breastmilk intake will be evaluated in infants of COVID-19 positive mothers.
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1. GİRİŞ
Koronavirüsler (MERS-CoV, SARS-CoV ve SARS-CoV-2), Orta Doğu Solunum Sendromu (MERS), Şiddetli Akut Solunum Sendromu (SARS) ve Koronavirüs Hastalığı 2019 (COVID-19) gibi şiddetli enfeksiyonlara sebep olmaktadır (Chen ve diğ., 2020:6). İlk olarak Aralık 2019’da Çin’in Wuhan kentinde tanımlanan COVID-19, tanımlandığından bu yana vaka ve ölüm sayılarında hızlı bir artışla ilerlemekte olup, 11 Mart 2020 tarihinde Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) tarafından pandemi ilan edilmiştir (WHO, 11.03.2020).
SARS-CoV-2, COVID-19 olarak bilinen akut solunum sıkıntısı sendromu ile ilişkili, yeni ortaya çıkmış pozitif iplikli RNA virüsüdür. Araştırmalar (Chan ve diğ., 2020:10; Ghinai ve diğ., 2020:8), SARS-CoV-2'nin temel olarak insandan insana öksürme ve hapşırma ile ortama salınan solunum damlacıkları yoluyla bulaştığını göstermektedir. Vakaların birçoğu 60 yaş üzerinde olmakla birlikte bazı gebelerde de enfeksiyon görülmüş olup bu durum perinatal dönemin yönetimi konusunda endişelere yol açmıştır (Li ve diğ., 2020:9). Dünyanın dört bir yanından gelen veriler (Bialek ve diğ., 2020a:4), çocukların yetişkinlerle aynı hastalık ve ölüm oranına sahip olmadığını hızlı bir şekilde ortaya koymuştur. Nisan ayı verilerine göre ABD’de vakaların yalnızca %0,27’sinin 1 yaşın altında olduğu belirtilmiştir (Bialek, ve diğ., 2020b:5).
SARS-CoV-2 ile enfekte olan yenidoğanların incelendiği çalışmalarda virüsün emzirme yolu ile bulaşmadığı ortaya koyulmuştur (Dong ve diğ., 2020:3; Zeng ve diğ., 2020:4; Zhu ve diğ., 2020:10). Bununla birlikte, kan ve saliva gibi biyolojik sıvılarda tespit edilen SARS-CoV-2’nin anne sütündeki varlığına ilişkin kesin kanıt bulunmamaktadır (Wang ve diğ., 2020:2). SARS-CoV-2 ile %79 ve %50 oranında nükleotid özdeşliğine sahip olan SARS-CoV ve MERS-CoV virüslerinin de anne sütü ile bulaştığına dair kanıt gösterilmemiştir (Lu ve diğ., 2020:10).
Bu bağlamda, anneden bebeğe SARS-CoV-2’nin emzirme yoluyla bulaşma riski ve anne sütünde bulunan biyoaktif bileşiklerin ve anti-enfektif öğelerin COVID-19’a karşı koruyucu etkileri ve rehberlerin önerileri değerlendirilecektir.
2. ANNE SÜTÜNÜN ANTİENFEKTİF ÖZELLİKLERİ
Anne sütü, çeşitli enfeksiyonlardan ve hastalıklardan koruyu etki gösterdiğinden süt çocukları için en iyi seçenektir. Anne sütü, enfeksiyon ve enflamasyona karşı koruyan ve immün sistemin olgunlaşmasına, organların gelişimine ve sağlıklı mikrobiyal kolonizasyona katkıda bulunan binlerce farklı biyoaktif molekül içermektedir (Ballard ve Morrow, 2013:26). Doğum sonrası ilk birkaç gün üretilen kolostrum enfeksiyona karşı bağışıklık kazandıran proteinlerden, özellikle immünoglobulinlerden zengindir (Dollberg ve diğ., 2001:3). Bebeğin ilk 6 ay ihtiyaç duyduğu tüm besin öğelerini içeren anne sütü, besin öğelerinin sindirim ve emilimini kolaylaştıran çeşitli faktörler içermekle birlikte, yenidoğanın bağışıklık sisteminin güçlenmesinde etkili olan ve çeşitli enfeksiyonlardan koruyucu etki gösteren biyoaktif bileşikler açısından da zengindir (Lawrence ve Lawrence, 2016). Bu biyoaktif bileşikler; intestinal mukozayı kaplayarak bakterilerin hücre içine girmesini önleyen immünoglobulinler, (özellikle sekteruvar IgA), mikroorganizmaların öldürülmesini sağlayan beyaz kan hücreleri, bakteri, virüs ve mantarları yok eden lizozim ve laktoferrin ile mukozal yüzeye bakterilerin tutunmasını engelleyen oligosakkaritlerdir (Hanson, 2004).
Anne sütünün bileşimi emzirmenin aşamasına, bebeğin yaşına, anne ve bebeğin sağlığına ve annenin beslenme durumuna göre değişmektedir. İmmünoglobulinler, büyüme faktörleri, sitokinler ve immün hücrelerin anne sütü yoluyla anneden yenidoğana geçtiği bilinmektedir. Bu bileşikler intestinal hücre çoğalmasını, farklılaşmasını düzenleyerek ve barsakta mikrobiyal kolonizasyonu etkileyerek nörogelişimi sağlamakta ve enfeksiyonlardan koruyucu etki göstermektedir (Bravi ve diğ., 2016:17; Gay ve diğ., 2018:12).
Anne sütünün biyoaktif bileşenleri, özellikle immünoglobulin A (IgA), neonatal mikrobiyotada önemli etkilere sahiptir. IgA, anne sütünde bulunan temel antikordur ve kolostrumdaki toplam protein içeriğinin önemli bir bölümünü oluşturmaktadır (Trend ve diğ., 2016:16). IgA, mukozal yüzeylere patojenlerin bağlanmasının engellenmesi, mikrobiyal toksinlerin nötralizasyonu ve pasif bağışıklık sağlanması yoluyla yenidoğanda antimikrobiyal savunma sağlar. Anne sütünde daha az miktarda bulunan IgG ve IgM de bağışıklık sisteminde etkilere sahiptir (Hsu ve diğ., 2014:6). Anne sütünde bol miktarda bulunan bir peptit olan laktoferrin, konakçı savunmasında görevlidir ve antimikrobiyal özelliklere sahiptir. Mide gibi asidik ortamlarda laktoferrin proteolize uğrayarak laktoferrisin üretilir. İmmünomodülatör etkiye sahip laktoferrisin güçlü antibakteriyel ve antiviral aktiviteye sahiptir (Gifford ve diğ., 2005:11). Laktoferrisin, enflamasyonda rol aynayan interlökin (IL)-1β, IL-6, tümör nekrozis faktörü (TNF)-α ve IL-8 gibi sitokinlerin salgılanmasını önlemektedir (Gifford ve diğ., 2005:11; Palmeira ve Carneiro-Sampaio, 2016:10). Kolostrumda ve olgun anne sütünde immün aktif bir enzim olan lizozim, birçok bakteriyi yok edici etkiye sahiptir (Mehta ve Petrova, 2011:5). Anne sütünde bulunan büyüme faktörleri, bağırsak mukozal bariyerinin olgunlaşmasını sağlamaktadır. Epidermal büyüme faktörlerinin bağırsak gelişimindeki rollerinin yanı sıra bağırsak enfeksiyonu sırasında bağırsağın onarımında görev aldığı bildirilmiştir (Nair ve diğ., 2008:7). Anne sütü oligosakkaritleri (HMO'lar), anne sütünde yüksek miktarda bulunan kompleks karbonhidratlardır. Prebiyotik görevi gören HMO’lar bağırsak mikrobiyotasında yararlı mikroorganizmların üremesinde seçici aktivite göstererek patojen mikroorganizmaların çoğalmasını engellemektedir (Moukarzel ve Bode, 2017:15; Bode, 2018:9). Tüm bu etmenler, her bebeğin anne sütü almasının önemini vurgulamaktadır.
3. ANNE SÜTÜ TÜKETİMİ İLE COVID-19 BULAŞMA RİSKİ
COVID-19 enfeksiyonunun anneden bebeğe bulaşması ve bunun yenidoğan üzerindeki etkileri önemli bir sorundur. Mevcut COVID-19 pandemisinin gebelik sırasında etkilenen kadınlar, yenidoğanlar ve pediatrik popülasyon üzerindeki etkisine dair sınırlı veri bulunmakla birlikte, çalışmalar benzer sonuçlar göstermektedir.
Vertikal geçiş, bir patojenin doğum öncesi veya sonrası dönemde, anneden bebeğe gebelik sırasında plasental kan yoluyla, doğum sırasında doğum kanalı yoluyla veya doğum sonrası beslenme yoluyla geçişini ifade etmektedir (Zhu ve diğ., 2020:10). Literatürde COVID-19'un vertikal geçişini destekleyen kanıt bulunmamaktadır. SARS-CoV-2 ile enfekte olmuş 18 kadından alınan anne sütü numunelerinin değerlendirildiği bir çalışmada, bir süt numunesinde SARS-CoV-2 RNA’sının saptanmasına rağmen, aynı numunenin takip kültürü negatif sonuç vermiştir. Bulunan SARS-CoV-2 RNA'sının replikasyona yetkin virüs içermemesinin muhtemel olduğu ve bu nedenle bebeği enfekte etme olasılığının düşük olduğu belirtilmiştir (Chambers ve diğ., 2020:2). İspanya (Díaz ve diğ., 2020:2), Vietnam (Le ve diğ., 2020:2), Çin (Fan ve diğ., 2020:3) ve ABD’den (Dumpa ve diğ., 2020:8) yayımlanan vaka raporlarında anne sütü ile SARS-CoV-2’nin bulaşmadığı bildirilmiştir. COVID-19 pozitif 6 annenin katıldığı bir çalışmada, ilk laktasyon sonrası anne sütü örnekleri toplanmış ve qRT-PCR yöntemi ile test edilmiş ve tüm örneklerde sonucun negatif olduğu bildirilmiştir. Aynı çalışmada, SARS-CoV-2 ile enfekte annelerin bebeklerinden elde edilen amniyotik sıvı, kordon kanı ve yenidoğan boğaz sürüntüsü örneklerinin testleri de negatif sonuç vermiştir (Chen ve diğ., 2020:7). Benzer şekilde, 19 annenin dahil edildiği farklı bir çalışmada, incelenen anne sütü örnekleri negatif sonuç vermiştir (Liu ve diğ., 2020:6). Bu sonuçlar, virüsün vertikal olarak bulaşmadığı SARS hakkındaki geçmiş raporlarla benzerlik göstermektedir (Shek ve diğ., 2003:3; Wong ve diğ., 2004:6).
Bununla birlikte, yenidoğanlarda yakın temas yoluyla enfeksiyon meydana gelebilmektedir. Doğumdan 36 saat ve 17 gün sonra doğrulanan iki neonatal COVID-19 enfeksiyonu vakası literatürde yer almaktadır (Qiao, 2020:3). İtalya’da gerçekleştirilen farklı bir çalışmada ise, doğum sonrası 10. ve 18. günlerde tanı konulan iki yenidoğandan birinin asemptomatik, diğerinde ise öksürük, diyare ve beslenme güçlüğü semptomlarının görüldüğü belirtilmiştir. Benzer şekilde anne sütü örnekleri negatif sonuçlanan bu çalışma sonucunda, anne ve bebeklerin üçüncü bir kişi ile temas sonucu enfekte oldukları tahmin edilmiştir (Salvatori ve diğ., 2020:2).
4. REHBER ÖNERİLERİ
UNICEF, APA, DSÖ ve CDC, COVID-19 şüpheli veya kesin tanılı olsalar dahi anne ve bebeklerin ten teması kurması gerektiğini, doğum sonrası ilk 1 saat içinde anne sütüne başlanarak, ilk 6 ay yalnız anne sütü ile beslenmeyi ve 2 yıla kadar emzirmenin devam etmesini önermektedir (AAP, 22.07.2020; CDC, 04.06.2020; UNICEF, 17.08.2020; WHO, 13.03.2020). Süt çocukları, enfeksiyonun önlenmesi ve kontrolüne yönelik tüm önlemler alınarak standart yenidoğan besleme kurallarına göre beslenmelidir. Annenin COVID-19 pozitif bireyle temaslı olması durumunda hijyenik önlemler alınarak emzirmeye devam edilmelidir. Anne emzirme sırasında maske kullanmalı, emzirme öncesi eller en az 20 saniye boyunca yıkanmalı, anne ve bebeğin bulunduğu oda sık sık havalandırılmalıdır (Gökçay ve Keskindemirci, 2020:5).
Annede şiddetli COVID-19 enfeksiyonu varlığında, komplikasyonların emzirmeye devam etmeyi engellediği durumlarda ise hijyenik önlemlerle birlikte anne sütünün sağılarak bebeğe verilmesi teşvik edilmelidir (ABM, 10.03.2020). Bu durumda bebeğin virüse maruziyetini engellemek için tavsiyelere daha dikkatli bir şekilde uyulması gerekmektedir. Arada iki metre mesafe olması şartıyla ve gerekli önlemlerin alınması ile birlikte anne ile bebeğin aynı odada kalmasına izin verilebilmektedir. Hastanede tıbbi bakım gerektiren ciddi COVID-19 enfeksiyonu varlığında ise geçici olarak bebeğin anneden ayrılması, anne sütünün ise sağılarak verilmesine devam edilmesi önerilmektedir (AAP, 22.07.2020).
5. SONUÇ
Sonuç olarak, doğum sonrası SARS-CoV-2’nin anneden yenidoğana anne sütü ile bulaştığını gösteren kanıt bulunmamaktadır. Henüz COVID-19 enfeksiyonu hakkında sınırlı sayıda veri bulunmakla birlikte, şu ana kadar yapılan çalışmalar sonucunda anne sütünde SARS-CoV-2’nin tespit edilmediği bildirilmiştir. Annenin muhtemel maruziyeti olsa dahi gerekli önlemler alınarak anne sütüyle beslenmeye devam edilmelidir. Anne sütü ile beslenmeye devam edilmemesi durumunda, bebeğin anne sütünde COVID-19’a maruz kalma yoluyla aktif olarak bulunan koruyucu proteinlerden ve doğal olarak bulunan antienfektif öğelerden yoksun kalacağı, bu durumun da bebek için daha yüksek risk oluşturacağı unutulmamalıdır. Ancak literatürde kanıt temelli yapılan çalışmalar oldukça sınırlıdır. Bu nedenle daha geniş örneklemi hedef alan çalışmaların artırılması önerilmektedir.
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