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Ana Mesajlar

Kritik hastalarda mikrondtrient (MN) durumunun dederlendirilmesi glgtlr; clnki
neredeyse sistematik olarak mevcut olan inflamasyon, dolasimdaki MN’lerin yeniden
dagihmina yol agarak gergek eksikligi her zaman yansitmayabilir;

Suboptimal MN dlzeyi veya MN eksikligi, hastalidin kendisi veya gerekli tedavilerin
etkisi nedeniyle kritik hastalarda oldukca sik gorilir;

MN eksikligi agisindan en ylksek risk, biyolojik sivilarda akut MN kaybinin goérildiga
durumlarda ortaya cikar: renal replasman tedavisi gerektiren akut bébrek hasari, akut
intestinal yetmezlik ile major yaniklar ve ciddi travmalar;

MN’ler, , antioksidan savunmanin (6zellikle askorbik asit, selenyum ve D vitamini)
baslica belirleyicileridir ve bu nedenle 6zel dikkat gerektirirler;

MN’ler bir ag seklinde birlikte galisan bilesenler oldugundan, goklu MN destedi fizyolojik
bir yaklagimdir; tek bir MN'nin verilmesi ise yalnizca kanitlanmis eksiklik durumlarinda
tercih edilmelidir.

Kisaltmalar

ABH Akut bobrek hasari FREM = Feeding, Rehabilitation,

CRRT Sirekli renal replasman Endocrinology & Metabolism
terapisi section

CRP C-reaktif protein KY = Kalp yetmezligi

DRI = Diyetle referans alim miktar IY = intestinal yetmezlik

ESICM = European Society of Intensive LVEF = left ventricular ejection fraction
Care medicine MN = Mikronutrient

ESPEN = European Society for Clinical RKC = randomize kontrolli calisma
Nutrition & Metabolism
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1. Giris

MikronUtrientlere (MN) iliskin bilgi, acil tibbi bakim, ardindan hastaneye yatis veya yogun
bakim (YBU) gerektiren akut durumlarda bulunan hastalarda hala sinirhdir. Bunun baslica
nedeni, MN’lerin klinik ©6nemine vyodnelik farkindalik eksikligi ile MN durumunun
belirlenmesini saglayacak kan biyokimyasi analizlerinin kisitl olmasidir. Bu eksiklik, ESICM-
FREM boélimi tarafindan yuritilen ve MN tani yontemlerinin sinirli oldugunu, ayrica MN
izleminin sistematik bir yapiya sahip olmadigini gésteren anket sonuglarina da yansimistir
[1]. Ancak MN eksiklikleri ve yetersizlikleri yaygindir ve tim MN yelpazesini etkileyerek
olumsuz klinik sonuclara katkida bulunmaktadir [2]. Ornegin cinko gibi bazi MN’lerin kan
dizeylerindeki anormallikler, 6zellikle inflamatuvar yanit varlidinda sik gorulir; ancak Mg,
P ve ginkoyu inceleyen biylk bir gézlemsel calismanin da goésterdigi (zere, laboratuvar
sonuglarinin azligi nedeniyle bu dizeylerle klinik sonuglar arasindaki iliski belirsizligini
korumaktadir [3]. Klinik yénetimde MN durum belirteglerinin kullanilmasindaki zorluklardan
biri kan 6rneklemesi sirasinda mevcut inflamasyon dilizeyinin yorumlamay glglestirmesi
ve potansiyel olarak sonuglar yaniltabilmesidir [4].

Akut tibbi ve cerrahi durumlarda genellikle belirli bir dizeyde inflamasyon mevcuttur; kritik
hastalikta ise inflamasyon genellikle siddetlidir. Inflamasyon, kan diizeylerinin
degerlendirilmesini glglestirir. Inflamasyonun siddetini gésteren bir belirtec olarak C-
reaktif proteinin (CRP) kullaniimasiyla, cogu disik kan MN dizeylerinin, sitokin aracili
yeniden dadilima bagl olarak dolasimdan diger organlara gegisi nedeniyle ortaya ciktigi
gosterilmistir [5]. Bu nedenle disik kan dlzeyleri, sikhikla eksiklik olarak vyanlis
siniflandiriimasina ragmen [6], gercek bir eksikligi her zaman yansitmaz [4]. Akut
yaralanma veya enfeksiyona yanit olarak inflamasyonun kan dizeyleri Gzerindeki etkisi
saatler iginde ortaya cikar, ancak kronik hastaliklarda uzamis olabilir.

2022 MN kilavuzu ile hastanin durumunu tanimlamak icin kullanilacak terminolojiye iliskin
yeni standartlar belirlenmistir [4]. Buna gdre eksiklik tanisi konulabilmesi igin:
1) Objektif kayip kaniti (veya yetersiz MN alimi) olmasi VE
2) Klinik belirti/bulgularin bulunmasi YA DA referans araliginin altinda kan/plazma
dederleriyle birlikte MN yetersizligine bagl metabolik etkilerin mevcut olmasi
gerekmektedir.
Akut kayiplarin bulundugu durumlarda (6rnedin major yaniklarda ekstdatif kayiplar veya
ylksek debili intestinal fistiller), klinik belirtilerin ortaya cikmasi igin gereken haftalar
henliz gegmediginden “depletion” terimi kullaniimalidir.

Bu LLL kursu (44.4), MN durumunda belirgin degisikliklerin gosterildigi klinik durumlari ele
alacaktir. Tablo 1, sunulan bu durumlarda MN yetersizligi veya eksikligi olasilidi agisindan
tanisal yonlendirme saglamaktadir.

Her hastalik kategorisi icin “pratik degerlendirmeler” sunulmaktadir. Bunlar glcli 6neriler
nitelijinde dedildir; c¢lnki bu yaklasimlan destekleyen ylksek dlzeyli kanit
bulunmamaktadir. Bu éneriler, gézlemsel galismalar ile ESPEN MN calisma grubu Uyelerinin
klinik deneyimlerine dayanmaktadir.
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Tablo 1

Onceden mevcut malniitrisyon, aktif biyolojik sivi kayiplari [4] ve inflamasyon
varhigina gore farkh klinik durumlarda MN tiikenmesi veya eksikligi icin risk
faktorleri ve en sik etkilenen MN’ler.

Hastalik Kabulde Biyolojik | Inflamasyon| Durum Yiiksek
malniitris SIVI diizeyi degisikligi riskli
yon kayiplarn olasiligi MN’ler
Konservatif Mevcut Bi1, Bes, Bo,
tedavi alan Siklikla Yok orta malndtrisyona | K, D,
KBH’de ABH badli eksiklikler | cu, Se, zn
CRRT ile Yok var orta Akut tiikenme | B, Bs,
birlikte ABH (efluent) sik Cu, Se,
- C vitamini B1, B1z, C,
Sepsis -
p. Yok Yok yogun tlketilebilir ve | D, Fe,
septik sok - -
tlikenebilir. Se, Zn
Bl/ Bz/ B3/
Kardiyak - Be, Bo, D,
yetmezlik Siklikla Yok orta Eksiklik siktir. Cu, Se Fe
CoQ10
Kardlyf'ak Yok minimal orta yok Se, Zn
cerrahi
Major
travma & Yok var orta- Akut tikenme | C, E, Se,
yumusak (dren) yogun siktir Zn
doku hasar
Refeeding Kronik Yo eslik eden | Tikenme ve | B1 t()B
sendromu veya akut © hastaliga bagli | eksiklik sik griounun
ga bag tamami)
Akut intestinal Yok var rt Akut tikenme 7
yetmezlik 0 (fistil, diyare) artmis siktir. n
; Mevcut
Viral
. Degisken Yok yogun malnutrisyon C D, Se,
enfeksiyonlar Zn
durumunda
Major yaniklar Yok var yodun Akut tiikenme | C, D, Cu,
(ekstda) stk Se, Zn

Kisaltmalar: ABH = akut bobrek hasari, KBH = kronik bébrek hastaligi, CRRT= stirekli renal
replasman terapisi

2. Refeeding Sendromu

Agliktan beslenmeye gegis, genellikle bozulana kadar fark edilmeyen fizyolojik bir strectir.
Aclik sirasinda enerji 6nce glikojen mobilizasyonuyla sadlanir; bunu kas proteinlerinin
yikimi ve ardindan lipoliz izler. Lipoliz sonucunda olusan serbest yag asitleri dogrudan enerji
kaynadi olarak kullanilir veya karacigerde keton cisimciklerine dontsttrilir [7]. Yag asitleri
ve ketonlardan enerji tUretimi, glikoz fosforilasyonuna kiyasla daha az fosfat ve hig tiamin
(B1) gerektirmez. Bu nedenle, keton cisimciklerinin ditiretik etkileri de dahil olmak Uzere,
distk alim ve vicut depolarinin tikenmesine ragmen serum fosfat, potasyum ve tiamin
duzeyleri aclik sirasinda genellikle stabil kalir.

Beslenme yeniden baslatildiginda, insilin sadece glikozu dedil, potasyumu da hiicre igine
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tasir (Sekil 1). Glikoz oksidasyonu, tiamin ve fosfat gereksinimini artirir. Tiamin, dalh zincirli
amino asitlerin oksidasyonu igin kritiktir. Tedavi edilmeyen hipokalemi, hipofosfatemi, akut
tiamin eksikligi ile birlikte hipomagnezemi ve sodyum ylklenmesi; 6limcul aritmiler, kas
glicslizligl ve konjestif kalp yetmezligi, laktik asidoz ve akut abdominal semptomlarla
seyreden islak beriberi gelisimine yol agabilir [8]. Bu dramatik klinik tablo, 6zellikle akut
hastalik kosullarinda siklikla gézden kagmaktadir.

Extracellular fluid and plasma

__Cell
Glucose & B ™ : SR TR
Weakness Ao s Hgmocynamnc instability
Respiratory failure 4 Fibrillation
2 Phosprﬁte \ _ 1 Potassium
[ PYRUVATE &R +
3 Th|am||||ne ™M LAcTATE Na{/ K” ATPase

H

Stupor, cramps .. ACETYL CoA
Lactic acidosis

Cardiac failure

Fig. 1 Refeeding Sendromu Patofizyolojisi (mitokondriyal
kompartman gdsterilmemistir). Kirmiziyla gésterilenler klinik bulgulardir.

Refeeding sendromu ilk olarak 1033 yilindaki Burgonya kitliginda ve daha yakin dénemde
Hollanda aclik kisi sirasinda tanimlanmistir [9]. Ilging bir sekilde, uzman beslenme ydnetimi
ve izlemi altinda dahi ortaya gikabilmektedir. Isvicre EFFORT calismasinin yakin zamanda
yapilan post-hoc analizinde [10,11], oral beslenme destedi ile uzman diyetisyen takibinin
kombinasyonunun akut hastalarda protein ve enerji alimini artirdigi, morbidite ve
mortaliteyi azalttigi gosterilmis ancak muiidahale grubundaki bazi hastalarda refeeding
sendromunun gelismis olabilecedi dustnulmustir. Dikkat gekici olarak, ESPEN tarafindan
20 yil 6nce tanitilan NRS2002 skoru [4], refeeding riskinin mikemmel bir 6ngoériclsi
olarak bulunmustur. Takiben arastirmacilar, refeeding sendromunun &nlenmesi ve
yonetimine yodnelik kapsaml bir 6zet sunmuslardir. Bu 6zet; coklu MN, potasyum, fosfat
ve magnezyum destedine yo6nelik dinamik stratejileri, siki sivi yonetimini ve besin
kisitlamasini icermektedir [7].

Kritik hastalikta hipofosfatemi yaygindir dzellikle YBU’ye kabulden kisa siire sonra sik
gorultr [12]. Bu hipofosfateminin ne zaman ve hangi durumlarda dizeltilmesi gerektigi ise
belirsizdir, bu durum yakin zamanda ESICM-FREM derlemesinde de vurgulanmistir [13].
Avrupa kilavuzlari, hipofosfatemi gelistiginde besin aliminin gegici olarak azaltiimasini (48
saatte <500 kcal/gtin) glgla bicimde 6nermektedir [14]. Bu 6neri esas olarak ‘Refeeding-
RCT'den kaynaklanmaktadir; calismada, mutlak hipofosfatemi (<0.65 mmol/L) ve rélatif
hipofosfatemi (delta>0.16 mmol/L) bulunan hastalarda besin kisitlamasi sadgkalimi
artirmistir; ancak her iki grupta da fosfat dizeyleri esit miktarda fosfat verilerek hizla
dizeltilmistir [15]. Hipofosfatemisi olmayan hastalar calismaya dahil edilmemistir; bu da
s6z konusu etkinin hipofosfatemi bulunan hastalara 6zgi olup olmadigini dederlendirmeyi
gliclestirmektedir. Ancak Van Zanten ve arkadaslarinin yaptigi post-hoc gézlemsel analiz,
besin kisitlamasinin hipofosfatemik hastalarda klinik sonuglari iyilestirdigini dogrulamistir.
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Buna karsilik, normal fosfat dizeylerine sahip hastalarda bdyle bir iliski gézlenmemistir
[16]. Ayrica, basvuru sirasindaki klinik 6zellikler risk altindaki hastalari 6ngérememistir. Bu
bulgularin ‘refeeding sendromu’ olarak tanimlanmasi gerekip gerekmedigi hala
tartismahdir. Gegici hipofosfatemi, erken yogun beslenmeye karsi ‘hazirliksizlik’
durumunun bir gostergesi olabilir. Bu hipotezin, prospektif bir RCT ile dogrulanmasi
gerekmektedir. Avrupa YBU’lerinde fosfat izlemi ve énleyici mikro besin destegine yénelik
mevcut uygulamalar oldukca dedisken olup, erken hipofosfatemi vakalarinin gézden
kacmasina yol acabilmektedir [1,3].

Sonug olarak, YBU'de ve hastane genelinde refeeding fizyolojisi hala tam olarak anlasiimis
degildir; ancak MN’lerin, beslenme dozlarinin ve fosfat dlizeylerinin titiz izlenmesi ve
yonetimi hayat kurtarici olabilir.

Pratik degerlendirmeler: Tablo 2 tedavinin temel unsurlarini sunmaktadir [8]: kan
fosfat diizeylerinin glnlik izlenmesi iyi klinik uygulama kapsaminda dederlendirilir ve
nedenden bagimsiz olarak hipofosfateminin gelisimini saptamaya, beslenme stratejisinin
uyarlanmasina ve homeostazin slrdirilmesi igin gerekli replasman dozlarinin
belirlenmesine olanak sadlar. %5 glukoz infiizyonunun dahi hipofosfatemi tetikleyebilecegdi
unutulmamaldir.

Tablo 2
Kritik hastalikta refeeding hipofosfatemisi tani (A) ve tedavi (B)

A. Refeeding hipofosfatemisi tanisi

Risk faktorleri Disik BKI, diisiik besin alimi, hastaigin siddeti veya ayaktan ve
servis hastalan icin kullanilan refeeding skorlari gibi tipik baslangig
dzellikleri, YBU'de refeeding ile iliskili hipofosfatemi gelisimini
ongbrmez.

Izlem YBU kabulden sonraki 3-5 giin boyunca veya beslenme tedavisinin
baslatiimasini takiben en az 72 saat slireyle, serum fosfat diizeyini
glnde bir veya iki kez 6lgln.

Beslenme terapisi | Beslenme tedavisi; oral, enteral veya parenteral beslenmeyi ve
tanimi glukoz/dekstroz, propofol ve sitrat gibi istemsiz enerji alimlarini
(kcal) kapsar.

Tedavi baslangig Beslenme tedavisinin baslamasinin ardindan ilk 72 saat icinde
kriteri serum fosfat dizeyi 0.65 mmol/L'nin altina diiserse (veya delta
>0.16 mmol/L olursa).

B. Refeeding hipofosfatemisi tedavisi

Enerji 48 saat boyunca enerjiyi 24 saatte 500 kcal’a veya bireysel tam
kisitlamasi enerji hedefinin %?25'ine disirin.

Protein alminin Kalori azaltma evresinde, proteini bireysel tam protein hedefinin
azalmasi %?25’inden daha az olacak sekilde sinirlayin.

Elektrolit Hipofosfatemi, hipokalemi ve hipomagnezemiyi normal araliklara

supplementasyonu | ulasincaya kadar dizeltin.

Tiamin Birkac glin boyunca glinde 100-300 mg tiamin (B1 vitamini) destegi
supplementasyonu| verin.
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Mikroniitrient Toplam oral/enteral beslenme ile gunlik 1500 kcal enerji alimina
verilmesi ulasilana kadar, DRI'yiI karsilamak amaciyla IV veya oral/enteral
multivitamin ve eser element (parenteral beslenmede kullanilanlar)
takviyelerinin verilmesini degerlendirin.

Kademeli ilerleme | Bu enerji kisitlama evresinden (48 saat) sonra, enerji ve protein
alimini tam hedefe ulasana kadar kademeli olarak artirin; 6rnegin,
gunlik %25’lik artiglarla tam hedefe ulasilincaya kadar ilerleyin.

3. Kardiyak Yetmezlik ve Kardiyak Cerrahi
3.1. Kardiyak Yetmezlik

Kalp, yasam boyunca son derece yogun ve uzun sireli bir aktiviteye maruz kalan bir
organdir ve malnltrasyondan dogrudan etkilenir [17]. Bébrek ile birlikte, gram doku basina
en yiksek eneriji tiketimine sahip organdir (beyin ve karacigerden 6nce) [18]. Bu durum,
yodgun mitokondriyal aktivite ve ylksek metabolik diizeyi beraberinde getirir; sonug olarak,
etkin bir sekilde kontrol edilmesi igin yeterli dizeyde MN gerektiren belirgin bir oksidatif
stres olusur. Dolayisiyla, mikronutrientlerin tim yelpazesinin yeterli bicimde saglanmasi
gereklidir. B grubu vitaminler karbonhidrat ve amino asitlerin aerobik metabolizmasi ile
adenozin trifosfat (ATP) Gretimi igin esastir [19]. Selenoenzim glutatyon peroksidaz, hlicre
ici disi birinci basamak antioksidan savunmanin énemli bir bileseni olup yeterli selenyum
alimini gerektirir [20, 21]. C vitamini ise c¢esitli kardiyovaskiler siregleri etkileyen
pleiotropik 6zelliklere sahiptir. MN’lerin mitokondriyal enerji tretimi Gzerindeki etkileri géz
ontnde bulunduruldugunda eksikliklerinin tanimlanmasi ve dulzeltilmesi kalp yetmezligi
(KY) denklemine ek bir faktér olarak eklenmelidir. Bomer ve ark. [22], “basarisiz olan
miyokardi, yakiti tikenmis bir motor olarak gdérmekten ziyade kendi kendini yikima
stirikleyen kusurlu bir motor olarak degerlendirmemiz gerektigini” ileri strmuUstir.

Kronik KY, 80 yas Uzerindeki yash bireylerin yaklasik %10’'unu etkilemekte olup MN
eksikliklerine bagli olarak agirlasmaktadir [19, 23]. Hastaligin non-farmakolojik tedavisi
MN’leri de icermektedir [24]. Segici selenyum ve tiamin eksiklikleri dogrudan KY’ye neden
olabilirken vitamin C, vitamin E ve beta-karoten gibi antioksidanlar damar yapisi Gzerinde
koruyucu etki goéstermektedir. Vitamin B6, B12 ve folat eksiklikleri, homosisteinin
metiyonine doénlsimul icin gerekli olmalar nedeniyle plazma homosistein dlizeylerinde
artisa yol acar; yidksek homosistein dlzeyleri ise artmis oksidatif stres ile iliskilidir.
Plaseboya karsi 9 aylik bir midahaleyi dederlendiren bir RKC, kalsiyum, magnezyum,
cinko, bakir, selenyum, vitamin A, tiamin, riboflavin, vitamin B6, folat, vitamin B12, C, E
ve D vitaminleri ile koenzim Q10’dan olusan bir kompleksin kullanimi [25], sol ventrikil
hacimlerinde azalma sagladigini [-13,1(17,1)% vs. +3,8(10,0)%, p<0,05] ve sol ventrikil
ejeksiyon fraksiyonunu (LVEF) %5,3 oraninda artirarak yasam Kkalitesini iyilestirdigini
gostermigstir. Son yillarda, kronik KY hastalarinin %50’sinden fazlasini etkileyen ve klinik
seyrin koétllesmesiyle iliskili olan demir eksikliginin 6énemi 6zellikle vurgulanmaktadir [26].
Buna ek olarak, alti kardiyak calismayl (n=246) iceren bir meta-analiz, vitamin C'nin
LVEF'yi ortalama %12,0 artirdigini géstermistir (%95 Cl %8,1-15,9; p<0,001). Alti non-
kardiyak calismada (n=177) ise vitamin C, LVEF'yi ortalama %5,3 oraninda artirmistir
(%95 GA %2,0-8,5; p=0,001) [27].

Toplam 883.627 katilimciy1 (4.895.544 kisi-yili) kapsayan, 27 farkli mikronutrient ve n3-
PUFA dederlendiren 884 RKC'yi iceren bir meta-analiz, tim MN'lerin dedil ancak bazilarinin
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kardiyometabolik sagliga fayda sadlayabilecegini ortaya koymustur.

Calisma, farkh poptlasyonlarda kardiyovaskiler sagligin desteklenmesi ve sirdirilmesi
icin mikronutrient gesitliliginin 6nemini ve yarar-risk dengesinin gozetilmesi gerektigini
vurgulamaktadir [28].

Mikronutrient eksiklikleri sonug olarak kardiyak arreste katkida bulunabilir ancak bu
durumla ilgili veriler sinirlidir. Kardiyak arrest sonrasi giinde 3x100 mg tiamin kullanimini
degerlendiren bir pilot gcalisma ise negatifti [29].

Pratik yaklasim: Kardiyak yetmezligi olan hastalarda mikronutrient eksikligi olasiligi
mutlaka ele alinmali;; genel ya da 6zgll mikronutrient malnitrisyonu acisindan
dederlendirme yapilmahdir. Eksiklik agisindan en ylksek risk tasiyan MNler demir,
selenyum, B grubu vitaminleri, C ve D vitaminleridir ve bu eksiklikler hastalarin %50’sine
varan oranlarda gorilebilmektedir. Saptanan eksiklikler dizeltilmelidir. Klinik agidan
pragmatik bir yaklasim olarak, Avrupa ve Amerikan Kardiyoloji Dernekleri henliz demir
disindaki mikronutrientlerin rutin kullanimini énermemekle birlikte [22], sinirli randomize
calisma verilerine ragmen [30], multi-MN verilmesi diistnulebilir. Midahalelerde tek bir MN
yerine multi-modal tamamlayici stratejiler tercih edilmelidir.

3.2 Kardiyak Cerrahi

Cerrahinin olusturdugu ek oksidatif stresi hedeflemeye vyonelik farkh girisimlerde
bulunulmustur. On bes calismayi ve 2.050 kardiyak cerrahi hastasini iceren bir meta-analiz,
vitamin C'nin postoperatif atriyal fibrilasyonu 6nleyebilecedini ve hastanede kalis siresi ile
YBU kalis siiresini kisaltabilecedini gdstermistir [31]. Yedi RKC'yi kapsayan bir meta-
analizde ise IV vitamin C uygulamasinin (ginde 1-16 g) periprosedirel miyokardiyal
hasarda kardiyak troponin dizeylerini azalttigi gosterilmistir [32]. YUksek riskli hastalarda
5 gtlin streyle ¢coklu MN kompleksini (Se 270 pg, Zn 30 mg, Vit C 1,1 g, Vit B1 100 mg)
test eden bir RKC, inflamatuvar yanitin (CRP ile 6lglilen) daha hizli ¢oziilmesiyle iliskili
bulunmus ancak baska bir klinik iyilesme saglanmamistir [33]. Kardiyak cerrahide
selenyum durumundaki bozulmanin daha ylksek oksidatif stres ve daha fazla organ
yetmezligi ile iliskili oldugunu gésteren verilere ragmen [34, 35], perioperatif ylksek doz
selenyum girisimleri yalnizca postoperatif vazopresor gereksinimlerinde sadece cok sinirli
bir azalma sadlayabilmis [36]. DuslUk yanhlik riski tasiyan yedi RKC'yi ve 2.521 hastayi
(%65 erkek) kapsayan bir meta-analiz, yliksek doz tekli selenyum ile kontrol gruplan
arasinda anlamh bir fark gdstermemistir [37]. En glncel selenyum RKC'sinde (1.416
kardiyak cerrahi hastasi), perioperatif yliksek doz IV sodyum selenit uygulanmasinin (2000
hg, ardindan 10 gin boyunca 1000 ug) anlamh bir yarar saglamadidi bildirilmistir [38].
Preoperatif ve postoperatif donemde 3 hafta streyle vitamin E (1200 IU, ardindan 200 IU)
ve cinko (120 mg, ardindan 30 mg) kombinasyonunu dederlendiren bir RKC'de,
inflamatuvar yanitin ve oksidatif stresin (malondialdehit [MDA] dlizeyleriyle yansiyan) daha
hizli azalmasi saptanmis; buna ek olarak hastanede kalis siresinde anlamli bir kisalma
gozlenmistir [39].

Kardiyak cerrahi sonrasi ABH o6nlenmesi dnemli bir sorundur. Niasin (vitamin B3), enerji
metabolizmasinin merkezinde yer alan nikotinamid adenin dintkleotidin (NAD) éncisudar.
NAD* biyosentezindeki bozulmanin, majoér kardiyovaskiler cerrahiler sonrasinda gelisen
iskemik ABH ile iliskili oldugu gosterilmistir [40]. Ginimuzde, kardiyak cerrahi hastalarinda

niasin destedinin renal hasari azaltip azaltmadigini arastiran genis 6lgekli bir RKC devam
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etmektedir (NCT04750616).

Pratik olarak, Witte ve ark.’nin goOsterdigi lzere [25], orta dozlarda ve cesitlilik iceren
coklu mikronutrient yaklasimi en uygun strateji olarak gérinmektedir.

4. Sepsis

Sepsis, enfeksiyona karsi dlzensizlesmis konak yanitina bagl olarak gelisen ve yasami
tehdit eden organ disfonksiyonu olarak tanimlanir; bu durum, Sequential Organ Failure
Assessment (SOFA) skorunda >2 puan olarak tanimlanir [41]. Septik sok, sepsisin bir alt
grubunda ortaya cikar ve artmis mortalite ile iliskili dolasimsal ve hiicresel/metabolik
bozukluklarla karakterizedir. Septik sok; yeterli sivi reslsitasyonuna ragmen ortalama
arter basincini 265 mmHg dlzeyinde tutmak igin vazopresér gerektiren persistan
hipotansiyon ve serum laktat dizeyinin >2 mmol/L (18 mg/dL) olmasi ile tanimlanir.

Bu klinik durum, kemokinlerdeki belirgin artisa bagli olarak yogun inflamasyon ve belirgin
bir akut faz yaniti ile karakterizedir. Sepsis ve septik sokta disik ya da c¢ok duistk
mikronutrient (MN) kan dlzeyleri sirekli bir bulgudur. Cok sayida yayin, bakir dizeyleri
disindaki tim MN’lerin dolasimdaki diizeylerinin sepsis sirasinda azaldigini géstermistir [4];
yakin zamanda COVID-19 da dlisik kan MN dlzeylerine bir érnek olarak eklenmistir [42].
Hastalarin cogunda biyolojik sivi kaybi bulunmadigindan, gercek anlamda bir MN eksikligi
s6z konusu degildir [4]. Enfeksiyon ve inflamasyonun iz element durumunun yanlis
siniflandiriimasina yol acabilecedi, cocuklarda yapilan eski calismalarda gosterilmistir [43].

Forceville ve ark., sepsis ve septik sokta selenyum dlizeylerinin, inflamasyonun siddetiyle
orantili olarak azaldigini ortaya koymustur [44]. Selenyumun antioksidan savunmadaki
onemi [45] ve sepsiste artmis oksidatif stres ile mitokondriyal disfonksiyonun varhdi [46]
g6z 6niunde bulunduruldudgunda, yliksek doz selenyum kullanilarak selenyum durumunun
ve iliskili antioksidan savunmanin artirilmasini hedefleyen gesitli calismalar ylaratilmustdr.
Bazi calismalar mortalitede azalma bildirse de, 24 RKC'yi iceren en glincel meta-analizde
bu etkinin olmadigi dogrulanmistir [47].

Askorbik asit dlzeyleri kritik hastalarda, 6zellikle sepsiste, belirgin sekilde disuktir [48].
Doz belirleme amaciyla yapilan bir RKC'de, septik hastalarda dlzeylerin normalizasyonu
icin gunde 4 kez 50 mg/kg dozlarinin gerekli oldugu gosterilmistir [49]. Marik ve ark.’nin
septik sok tedavisinde vitamin C, tiamin ve hidrokortizonu kombine ettikleri calismadan
sonra ¢ok sayida calisma yapilmistir [50]; ancak daha sonraki calismalar genel olarak hayal
kinkligr yaratmis, yalnizca yiuksek doz askorbik asidin tek basina kullanildigi bir calismada
mortalite azalmasi bildirilmistir [51]. Bunun disinda A, C, D ve E vitaminleri ile cinko basta
olmak lzere bircok baska MN de arastinimistir [52]. YBU mortalitesi ile diisiik diizeyleri
iliskili olan vitamin D’nin ylksek doz kullanimi da calismalarda test edilmis ancak olasi
poptlasyon heterojenitesine bagli olarak net bir yarar gosterilememistir [53].

Ozetle, septik sokta yiiksek doz MN kullanimiyla yapilan bu girisimler beslenme
tedavilerinden ziyade “farmako-nitrisyon” niteligindedir. Cogu calisma, fizyolojik olmayan
tekli yliksek doz monoterapilere dayanmaktadir. Oysa MN’lerin bagisiklik sistemi ve doku
iyilesmesi Gzerindeki etkilerinin, tek bir MN'nin ylksek dozda verilmesiyle aciklanamayacak
kadar karmasik etkilesim aglar Gzerinden ortaya ¢ikmasi muhtemeldir.

Pratik yaklasim: Eksikliklerin énlenmesi ve dizeltiimesi énemlidir ancak bu asamada
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herhangi bir ek destek veya takviyenin rutin olarak &nerilmemektedir ama bazal
gereksinimlerin karsilanmasinda dikkatli olunmalidir. Glinde 2-3 g IV vitamin C'nin
verilmesinin kan dizeylerini normallestirdigi ve givenli oldugu gosterilmistir [54].

5. Akut Bobrek Yetmezligi & Renal Replasman Terapisi

YBU’de akut bébrek hasari (ABH) insidansi, son on yillarda hem hastalik siddetindeki artis
hem de KDIGO kriterlerinin kullanimiyla daha iyi taninmasi nedeniyle ylkselmistir;
glinimizde AKI, yalnizca akut morbidite ve mortaliteyi degil, ayni zamanda uzun dénem
prognozu da etkileyen heterojen bir sendrom olarak kabul edilmektedir [55]. ABH insidansi
%20-50 arasinda dedismekte olup, elektif cerrahi hastalarinda daha disik, sepsis
hastalarinda ise daha ylksek oranlarda gorilmektedir [56, 57].

Sirekli renal replasman tedavisi (CRRT), daha iyi hemodinamik toleransi nedeniyle YBU'de
giderek daha sik kullanilmaktadir [58]. CRRT, toksik maddelerin uzaklastiriimasi disinda,
beslenme durumu lzerinde hem dogrudan hem de dolayl etkilere sahiptir. Yapilan denge
calismalar, bakir, selenyum, ginko, vitamin C ve tiamin gibi suda ¢6ziinen MNlerin sirekli
kaybini ve negatif denge olustugunu gostermistir [59, 60].

inflamasyonun vyol actii MN redistribiisyonuna ek olarak kan MN diizeylerindeki
degisikliklerden; emilim ve ekstraksiyon degisiklikleri, artmis kullanim ve protein
baglanmasindaki bozulmalar (MN tasiyic proteinlerinde artis/azalma) gibi diger
mekanizmalar da sorumludur [61]. Mikronutrientleri de iceren dnemli diyet bilesenleri
CRRT sirasinda, ekstrakorporeal devrede uzaklastirilmalari veya adsorbe olmalari nedeniyle
kaybedilmektedir. Kritik hastalarda yapilan retrospektif calismalar, CRRT gerektiren
olgularin %80-90Inda en az bir MN'nin kan diizeyinin dislik oldugunu gostermistir [62,
63]. ESICM-AKI calisma grubu Uyeleri tarafindan ydiritilen ve 35 yayini kapsayan bir
scoping derlemede [61], CRRT sirasinda gesitli MN’lerin ve amino asitlerin kaybinin, vitamin
Bl ve C, bakir ve selenyum icin gercek bir eksiklik riski olusturacak sekilde disik kan
duzeyleriyle iligkili oldugu gosterilmistir.

Ostermann ve ark., CRRT alan (n=24) ve almayan 33 ABH’li kritik hastayi iceren prospektif
bir calisma yuratmustir [64]. Vitamin ve eser elementlerin plazma konsantrasyonlarini alti
ardisik glin boyunca o6lgmustlir. Tim eser elementler, vitamin C ve folatin eflient sivida
saptandidi; plazma cinko, demir, selenyum, vitamin D ve vitamin C dizeylerinin referans
aralidin altinda oldugu bildirilmistir. Bununla birlikte, bu bulgular CRRT uygulamasindan
bagimsiz olarak g6zlenmistir.

ABH’si olan 50 kritik hastay! iceren prospektif gézlemsel bir calismada [65], CRRT 6ncesi,
sirasl ve sonrasinda gesitli vitamin ve eser elementlerin kan dizeyleri degerlendirilmistir.
Calisma baslangicinda vitamin C, selenyum ve ginko dlzeyleri normalin altinda bulunmus;
CRRT’nin bu vitamin ve eser elementlerde ek ve anlamli bir dislse yol actigi gosterilmistir.

Septik sok ve ABH nedeniyle CRRT ihtiyaci olan hastalara odaklanan IVOIRE calismasinda
[66], farkh tedavi hizlari karsilastiriimistir (70 mL/kg/saat, n=17; 35 mL/kg/saat, n=13).
RRT baslangicinda, vitamin A ve vitamin C serum dizeyleri sirasiyla 28 (%93) ve 30
(%100) hastada normal araligin altinda bulunmustur. Dordlinct giinde vitamin A dlzeyleri
neredeyse normale ddnerken, vitamin C dlzeyleri tim calisma siresi boyunca distk
kalmis; ayrica 0. ve 4. gunler arasinda vitamin C dlzeylerinde istatistiksel olarak anlamli
bir azalma saptanmistir. CRRT dozu, bu MN’lerin kan dizeyleri Gzerinde etkili olmamistir.
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Bir calismada, ylUksek hacimli hemofiltrasyona kiyasla yeniden filtreleme (refiltering)
tekniginin bakir, ginko ve folik asit kayiplarini azaltabildigi gosterilmistir [67].

Pratik yaklasim: Giinimizde, MN durumuna ydnelik risklerin nasil yonetilecegine iliskin
kesin bir 6neri bulunmamaktadir. Uzmanlar, 2 haftadan uzun siren CRRT uygulamasinda
bakir, selenyum ve B vitaminleri basta olmak lzere MN kan dlizeylerinin dlglilmesini ve
eksikliklerin laboratuvar bulgularina goére dizeltilmesini 6nermektedir [14, 61, 68]. Bazi
merkezlerde, CRRT siiresi bir haftayl astiginda glinde bir flakon PN multi-MN preparatinin
rutin olarak uygulanmasina baslanmistir. Bu strateji (PN'de kullanilan eser element ve
vitaminlerin ginde bir flakon verilmesi) halen arastirma asamasindadir.

6. Akut Intestinal Yetmezlik

Intestinal yetmezlik, “saghdin ve/veya blyimenin sirdirilebilmesi icin gerekli olan
makrobesinler ve/veya su ile elektrolitlerin emilimini saglayacak minimum badirsak
fonksiyonunun altina disilmesi ve bu nedenle intraventz destek gereksiniminin ortaya
cikmas!” olarak tanimlanmaktadir [69]. Kronik intestinal yetmezlik (KIY) igin LLL-44-3"
bakiniz [70].

Kritik hastalarda akut IY siklikla gériliir ve genellikle gecicidir; MN agisindan sorunlar cogu
zaman sinirhdir. Akut 1Y, kritik hastalifin hem nedeni hem de sonucu olabilir. En sik
nedenler intestinal hipoperfiizyon, perforasyon, mekanik obstriiksiyon veya ileustur (majoér
cerrahi, ilaglar ya da toksinlere bagli). Graft-versus-host hastaligi, enfeksiyonlar
(sitomegaloviris veya psdédomembrantz kolit) ve immin tedavi baglaminda gelisen
otoimmiin reaksiyonlar daha nadir olup taninmalar daha gictir. IY’nin klinik bulgulara
bagli tanimlanmasinda Gastrointestinal Disfonksiyon Skoru (GIDS) kullaniimahdir [71].

IY’nin mikronutrient yénetimi agisindan en belirgin sonucu, yetersiz intestinal emilim riski
(enteral beslenme dozlarinin gegici olarak kisitlanmasina bagli) ve gastrik disfonksiyona
bagli yetersiz emilim (folat& vitamin B12), ileal rezeksiyon veya safra fistlilli ya da diyareye
bagli artmis kayiplardir [72].

IY’de MN ydnetimine iliskin literatir sinirli ve az sayida randomize kontrollii calisma mevcut
olmakla birlikte, ESPEN onerileri aclk ve nettir: “Beslenme tedavisinin baslangicindan
itibaren tim mikronutrientler ve elektrolitler uygulanmalidir” [73].

Uzun slredir parenteral beslenme almis olabilecek akut-kronik intestinal yetmezlikli
hastalarda; B2, B7, B9, B12 vitaminleri, A, D, E, K vitaminleri, bakir, demir, ¢inko, karnitin
ve krom eksikliklerinden stiphelenilmelidir [4]. Bu hasta grubunda PN mikronutrientlerinin
daha liberal uygulanmasi 6nerilmektedir.

Ayrica, intestinal yetmezligin toparlanma silireci ve EN’ye gecis dénemi, mikronutrient
eksikligi gelisimi acisindan kirilgan bir evreyi olusturmaktadir. Bu durum, prospektif bir
pediatrik kohort calismasinda ortaya konmustur (Sekil 2). Calismada, PN’den gegis
surecinde olan, yani tahmini beslenme gereksinimlerinin %20-100Unu alan 178 intestinal
yetmezlikli hasta yer almis; basta demir, vitamin B12 ve vitamin D olmak Uzere birden
fazla mikronutrientin kan dizeylerinde dusuklikler (eksiklik olarak tanimlanan)
saptanmistir. Bu bulgular, s6z konusu kritik dénemde rutin izlem ve destek ihtiyacini
gostermektedir [74]. Bununla birlikte, calismada inflamasyon dederlendirilmemistir (CRP
dederi bildirilmemistir) ve referans araliginin altindaki mikronutrient kan diizeyleri eksiklik
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olarak kabul edilmistir; bizim kriterlerimize gére bu durum kesin olmamakla birlikte olasi
olarak dederlendirilebilir. Basarili gegis sonrasinda diistik diizeylerin prevalansi azalmistir.
Bu nedenle gegis dénemi 6zel bir dikkat gerektirmektedir.

Iron T
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Selenium =—— O Transition PN to EN
Copper — ] oFull EN
Vitamin E = !
VitaminD —

B12 ==

Vitamin A *
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Sekil. 2 Uzun sireli PN’den tam enteral beslenmeye gecis slirecinde olan 178 pediatrik
hastada MN eksikliklerinin prevalansi (%). Gecis doneminde hastalarin %42,5’inde en az
bir vitamin eksikligi, %25’inde en az bir mineral eksikligi ve %27,5'inde birden fazla MN
eksikligi saptanmistir. Her iki donemde de MN durumu agisindan en sik risk olusturanlar
demir, bakir ve yagda ¢6zlinen vitaminlerdir (Ubesie ve ark. [74]'ten uyarlanmistir).

Pratik yaklasim: Kritik hastalar siklikla tani konmamis sekilde distk ya da cok distk kan
MN dizeyleri ile bagsvurmakta; beslenmenin baslatiimasi ve kademeli olarak artirilmasi
siirecinde MN alimi gecici olarak DRI altinda kalabilmektedir. Bu nedenle, YBU'de ilk
glunlerde parenteral beslenmede kullanilan dozlarda coklu mikronutrient preparatlarinin
uygulanmasini iceren pragmatik bir strateji, bir grup yogun bakim uzmani tarafindan
dnerilmekte ve bu uzmanlarin gérev yapti§i YBU'lerde uygulanmaktadir [75].

7. Viral Enfeksiyonlar: SARS-CoV-2 ve Diger Viriisler

Mikronutrientler, konadin virtse karsi gelistirdigi immuin yanitlarin sareklilik gosteren
ilerleyici sureclerinde rol oynamaktadir (Sekil 3 ve Sekil 4) [76-78]. Eksikliklerle iliskili
olasi immun degisikliklerin ayrintili bir dederlendirmesi icin Gombart ve ark.’nin
derlemesine basvurulmahdir [79]. Virlse karsi birincil savunma hattini solunum yollarinin
fiziksel ve biyokimyasal bariyerleri olusturur. Bu bariyerlerde epitelin normal farklilagsmasi
ve blylimesi, yeterli vitamin A ve Fe dlizeylerine baghdir [80]. Vitamin A, C, D ve cinko
hicre membranlarinin akiskanhdini dizenler, butinlGgint korur, gap junctionlar
aracihdiyla hicreler arasi iletisimi kolaylastirir ve membran onarimini destekler [81-83].
Vitamin E, reaktif oksijen tirlerinin neden oldugu membran lipid yikimini azaltmaya
yardimci olur [80]. Vitamin A, D ve Cile birlikte ginko, demir, bakir ve selenyum gibi eser
elementler; hiicre membranina bagh antimikrobiyal peptidlerin ve mukozal ylzeylerle
iliskili mikrobiyotanin aktivitesinin dizenlenmesinde rol oynar [84, 85]. Mukozal
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hareketlilik ve immun hticre fonksiyonlarinin kontroll ise vitamin B6, B9 ve B12'nin entegre
metabolik yollari ile koordine edilir [84, 86]. Vitamin A, C ve D ile ¢inko, demir, bakir ve
selenyum; interferonlarin (IFN) dretiminin dizenlenmesinde etkilidir [87, 88]. Bu
baglamda vitamin A, C, D, E, B6, B12 ve folat; eser elementlerden cinko, demir, bakir,
selenyum ve ayrica magnezyum, viris—-konak etkilesiminde immuin yanitlarin genis
yelpazesini destekleyen bir besin grubu olusturmaktadir.

Koronavirls hastaligi-2019 (COVID-19), zarfli ve pozitif tek iplikli RNA virlisi olan SARS-
CoV-2'nin neden oldudu bir enfeksiyondur [89]. Klinik seyir genellikle hafif (st solunum
yolu semptomlari ile baslamakta, yasami tehdit etmeyen pnémoniye ilerleyebilmekte ve
en adir olgularda ileri yasam destedi gerektiren akut solunum sikintisi sendromuna (ARDS)
donlsebilmektedir [90]. Referans araliklarinin altinda ginko kan dlzeylerinin, saglikli
bireylerde dahi imminoglobulin (IgA ve IgG) lretiminde yetersizlik ile iligkili oldugu
gosterilmistir [91].

COVID-19 pandemisi, beslenme ve mikronutrient durumu ile viral virllans arasindaki
iliskinin ilk kez ortaya kondugu bir durum degildir. Beck ve ark. 1999 yilinda selenyumun
virlslere karsi konak savunmasindaki 6nemine dikkat ¢ekmistir [92]. Ayni arastirmacilar
2001 yilinda bir hayvan modelinde, selenyum eksikligi bulunan farelerde endojen
antioksidan savunmanin azalmasina (disik glutatyon peroksidaz [GPX] dlzeyleri ile
yansiyan) bagli olarak Coxsackie-B3 virlslinin virtilan hale gelebildigini ve benzer etkinin
influenza icin de gegerli oldugunu gostermistir [93, 94].

Pratik yaklasim: Soguk alginligi disinda solunum yolu viral hastaliklari icin kanitlanmis
bir mikronutrient tedavisi bulunmamaktadir [95]. Ancak hastalik éncesinde var olan ginko
eksikliginin yaygin oldugu ve immin savunmayi zayiflattigi gosterilmistir [91]. Bu nedenle,
bazal mikronutrient gereksinimlerinin karsilanmasi badisiklik sisteminin surdlrilmesi
acisindan ozellikle 6nem tasimaktadir.
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Sekil. 3 Vitamin C, vitamin D, cinko ve selenyumun immunomoddulator etkileri ile
COVID-19 patogenezinde olasi yararli etki mekanizmalari: [77] kaynaktan izin
alinarak yeniden uretilmistir.
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Sekil 4 Vitamin C, vitamin E, ginko, selenyum ve omega-3 yag asitleri kullanilarak
COVID-19a karsi koruyucu etkiler: [78] kaynaktan izin alinarak yeniden Gretilmistir.
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8. Major Yaniklar, Travma ve Yumusak Doku Yaralanmasi

Major yaniklar, adir travma, nekrotizan fasiitte oldugu gibi yaygin yumusak doku harabiyeti
veya aclk abdomen varhidi gibi durumlarla seyreden yaygin yaralanmalar, kritik hastalarin
06zgln bir alt grubunu olusturur. Bu hastalar, vicut ylzey alaninin (BSA) dedisken
oranlarinda deri bariyerinin bltinliginin bozulmasi ile karakterizedir; o6zellikle >%20
BSA'y1 etkileyen major yaniklarda belirgin biyolojik sivi kayiplar eslik eder. Veriler sinirli
olup, codunlukla majér yaniklar ve travma hastalarina ait galismalardan ve bazi denge
calismalarindan elde edilmistir.

8.1 Major Yaniklar

Major yaniklarda, bakir, selenyum ve ginko gibi eser elementleri iceren yliksek miktarda
eksldatif kayiplarin [96], akut tikenmeye yol actigi; bu 6zgil kayiplarin ise imminite ve
metabolizma UGzerinde bozulmalara katkida bulundugu gosterilmistir. Bu hastalar, yogun
oksidatif stres ve masif inflamatuvar yanit ile karakterizedir [97]. Randomize galismalarin
ortaya koydudgu Uzere, kayiplar telafi edecek dozlarda (yani replasman amaciyla)
intravendz eser element uygulanmasi; imminitenin iyilesmesi, oksidatif stres ve
inflamasyonun azalmasi, enfeksiy6z komplikasyonlarin azalmasi ve yara iyilesmesinin
hizlanmasi gibi anlamli klinik yararlar ile iliskilidir [98-100]. Diger tamamlayici calismalar
da, toplam 398 hastayi iceren (dért RKC ve dort non-RKC) sekiz arastirmayi kapsayan bir
meta-analiz ile dogrulandidi lizere faydali sonuclar gostermistir [101].

Pratik yaklasim: Major yanik hastalarinda MNler, yatis anindan itibaren intravenétz yolla
ve yanik alaninin blyUkligine bagh olarak en az 7-30 glin slireyle, en az gunlik PN
dozlarindaverilmelidir. Mimkin oldugunda, ayni stire boyunca gunlik intravenoz bakir 3,5
mg, selenyum 400 pg ve ginko 35 mg replasman dozlarinin uygulanmasi 6nerilir [102]. Bu
strateji, ilgili ESPEN kilavuzlarn tarafindan 6nerilmekte [103] ve yararlan meta-analizlerle
dogrulanmaktadir [101].

8.2 Major Travma

Major travmada sivi kayiplari daha sinirlidir ve gogunlukla cesitli drenlerden kaynaklanan
kanamaya badl olarak ortaya cikar [104]. Bu hastalar yogun oksidatif stres ile
karakterizedir [33, 105]. Bu klinik tabloda selenyum homeostazi 6zellikle bozulur; hatta
selenyum eksikligine duyarh bir selenoprotein olan tip I iyodotironin deiyodinaz aracilidiyla
triiodotironin (T3) aktivasyonu dahi etkilenir [106, 107]. Tiamin, vitamin C, selenyum ve
cinko iceren bir kompleksin 5 gin slreyle replasman dozlarinda verildigi bir RKC'de,
hastanede kalis sliresinde azalma saptanmistir [108]. Siddetli travmali 4.294 hastayi
(Injury Severity Score = 21) kapsayan, 6ncesi-sonrasi tasarimli genis bir retrospektif
kohort calismasinda; yiksek doz mikronutrient kombinasyonunun (askorbik asit 1000 mg
8 saatte bir, a-tokoferol 1000 IU 8 saatte bir ve selenyum 200 pg/giin, 7 gln sureyle)
major travma sonuclar Gzerine etkisi dederlendiriimis ve mortalitede anlamli bir azalma
gosterilmistir [105]. Takip calismasinda ise, yiksek doz AO protokolinin solunum
yetmezliginde ve mekanik ventilasyon glin sayisinda azalma, abdominal kompartman
sendromu da dahil olmak Uzere abdominal komplikasyonlarinda belirgin bir disis ve
cerrahi enfeksiyonlarinda azalma ile iliskili oldugu bildirilmistir [109].

Yara iyilesmesi, artmis besin 6gesi gereksinimlerine yol agar. Travma sonrasi gecikmis yara
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iyilesmesi olan 44 hastayi igeren kesitsel bir galismada; vitamin D, askorbik asit, B-karoten
ve selenyum durumlarinda coklu ancak dedisken bozulmalar saptanmis ve timinin CRP
dizeyleri ile ters korelasyon go6sterdigi bildirilmistir [110]. Gecikmis yara iyilesmesi
bulunan 20 travma hastasinda gergeklestirilen bir RKC'de, askorbik asit, alfa-tokoferol,
beta-karoten, cinko, selenyum ve glutaminin beslenme dozlarinda verilmesi; iyilesme
stresinde anlamli azalma ile iligkili bulunmustur (35 + 22 vs. 70 £ 35 glin; p = 0,01)
[111]. Bu ikna edici sonuglara ragmen, ek galismalara gereksinim vardir.

Pratik yaklasim: Major travma sonrasinda, yara iyilesme slirecine bagl olarak MN
gereksinimleri artmaktadir. En az DRI karsilanmasi esastir; ayrica, yaralanmayi izleyen ilk
hafta boyunca askorbik asit, tokoferol ve selenyumun DRI'nin yaklasik 5 kati dozlarda
verilmesinin klinik sonuglar iyilestirdigi gosterilmistir.

8.3 Yumusak Doku Yaralanmalari

Fasiit dahil yumusak doku yaralanmalari, yogun inflamasyonla seyreden klinik durumlardir
ve MN dlizeyinde bozulmalarla iliskili olmalari muhtemeldir; ancak bu alanda daha fazla
arastirmaya gereksinim vardir. Topikal ¢inko uygulamalar klinik pratikte kullaniimaktadir.
Topikal ginko uygulamasinin, stiperenfeksiyonlarin ve nekrotik materyalin azaltiimasinda
lokal savunma sistemlerinin ve kollajenolitik aktivitenin artmasi, ayrica vyara
epitelizasyonunu uyaran cinko iyonlarinin siirekli salinimi sayesinde, oral tedaviye kiyasla
daha Ustlin oldugu goérulmektedir [112].

Grup A streptokok enfeksiyonlar yikici yumusak doku hasarina yol acabilmektedir. Bir
derleme, vitamin D eksikliginin bir risk faktért olabilecegini ve vitamin D uygulanmasinin
dodgal badisikligi uyararak antibakteriyel savunmayi giglendirebilecedini bildirmektedir
[113].

9. Sonug

Akut ve kritik hastaligi olan bireylerde MN calismalan sinirli sayida veya eksiktir. Bununla
birlikte, MNler ile inflamasyon ve bagisiklik arasindaki gucla iliski agikca ortaya konmustur.
Guclu kanita dayali girisim galismalar bulunmadiginda, klinisyen yaklasimini stirdirmek ve
hastaneye yatis 6ncesinde mevcut olabilecek eksikliklere ya da akut hastalik fazinda gelisen
ani tikenmeye yol acabilecek mekanizmalar dederlendirmek esastir. Tani, mumkin
oldugunda kan duzeylerinin 6lcimind ve es zamanh olarak inflamasyon dlzeyinin
degerlendiriimesini icermelidir. Inflamasyon, dederlendirmeyi zorlastirsa da kan
oérneklerinin alinmasini ve dzellikle durumun devam etmesi halinde belirli araliklarla tekrar
edilmesini engellememelidir.

10. Ozet

Mikronutrientler (MN), yani eser elementler ve vitaminler, her tirli beslenmenin kiiglk
miktarlarda fakat vazgecilmez bilesenleridir; kritik hastalarda ise gereksinimler 6zellikle
artmaktadir.

Kritik hastalik inflamasyon ve oksidatif stres ile karakterizedir. MN'ler, antioksidan ve
immun savunma mekanizmalarinda merkezi rol oynar. Bunun yani sira bazi klinik durumlar
ve tedaviler, MN igeren biyolojik sivilarin 6nemli 6lgliide kaybina yol agar. Bu nedenle renal
replasman tedavisi gerektiren akut bdbrek hasari, akut intestinal yetmezlik ve major
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yaniklar ile travmalar; vicut depolarinin akut tikenmesi ve eksiklik gelisimi agisindan
ylksek risk tasir. Bu hastalarda MN gereksinimleri DRI'nin (zerindedir.Kan dizeylerinin
yorumlanmasi inflamasyon nedeniyle karmasik hale gelmekle birlikte, bazi biyobelirtecler
MN durumunun belirlenmesine yardimci olmaktadir.

Kritik hastahdin getirdigi akut zorluklar nedeniyle, organizmanin endojen immin ve
antioksidan savunmalarinin surdurilmesi ve doku onarim kapasitesinin korunmasi igin
gereksinimlerin karsilanmasi blylk onem tasir. Bu dodrultuda, uygulanabilir pratik
yaklasimlar énerilmektedir.
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