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Anahtar Mesajlar:

* Yatirildiktan sonraki ilk hafta i¢inde kritik hasta ¢ocuklarin enerji tiiketimleri
degismez ve ayni hastaligi olan kisiler arasinda belirgin farkliliklar olabilir.

» Kritik hasta ¢ocuklar ii¢ biiyiik metabolik degisiklikle karakterize bir katabolik
durum i¢indedirler; artmis hepatik protein senteziyle birlikte artmis protein dongiisii
(turnover) ve negatif protein dengesi ile birlikte kas protein yikimi, artmis lipoliz,



hiperglisemiye neden olan insiilin direnci;

* Travma veya agir hastaliga ndro-endokrin, immiinolojik ve metabolik yanitlar zamanla
gelistiginden niitrisyon destegi kritik hastaligin donemine bagli olacaktir: akut faz, stabil faz
ve iyilesme fazi;

e Islevsel bir gastro-intestinal sistemi olan hastalarda tercih edilen yol enteral
niitrisyondur. Enteral niitrisyon ¢ocuklarin ¢ogunda 24 saat i¢inde baslatilabilir;

* Enteral niitrisyonun parenteral niitrisyona gore temel avantajlari gastrointestinal iglevin
korunmasi, fiyati, yonetilebilirligi ve giivenligidir;

* Kritik hastalarda amino asitlerin erken donemde parenteral alimi, amino asitler otofajinin
kuvvetli baskilayicilar1 oldugundan, zararhdir.

1. Kritik Hasta Cocukta Beslenme Durumunun Degerlendirilmesi

1.1. Genel

Kritik hastalik bir kisinin beslenme durumunu biiyiik 6lgiide etkiler ve bu nedenle

beslenme durumunun degerlendirilmesi hasta bakiminin ayrilmaz bir parcast

olmalidir. Ne var ki, bir gocugun yogun bakimda (YBU) yatis1 boyunca ilgi ¢ocugun
beslenme durumuna degil, daha ¢ok hemodinamik dengesizlik, ciddi enfeksiyon,

konjenital anomali gibi primer tibbi sorunlara odaklanmaktadir. Kritik hasta ¢ocuklar
beslenme eksikliklerinin ve beslenme durumunda degisikliklerin gelismesi agisindan yiiksek
risktedirler. Kritik hasta ¢gocuklar sinirlt viicut yag ve protein depolarina, daha yiiksek enerji
tiiketimine ve kritik hastalik sonrasinda biiyiime ve gelisme i¢in artmis enerji gereksinmesine
sahip olmalar1 nedeniyle, eriskinlerden ¢ok daha fazla, klinik tiikenme riskindedirler.
1980’lerde yapilan ¢alismalar ¢ocuk yogun bakima yatirilan hastalarin yaklasik

%20’sinin beslenme durumlarinin k6tii oldugunu gostermistir. Yogun bakim teknolojisindeki,
beslenme olanaklarindaki iyilesmeye ve uygun beslenme desteginin 6neminin farkindaliginin
artmasina ragmen malniitrisyon prevalansi son 30 yilda hala yiiksek, %45°e kadar, kalmistir.
Insidansin azalmamas: gercegi belki son yillarda kritik hasta cocuklarin bakimlaridaki belli
gelismelerle agiklanabilir. Bu gelismelerin bir sonucu olarak, gittikce daha ¢ok kronik
hastalig1 veya major konjenital anomalisi olan ¢ocuk daha ileri yaslara kadar yasamakta ve bu
kisilerin YBU’ne yatista saglikli cocuklardan daha kétii bir beslenme durumunda olmalari
daha olasidir. Ayn1 zamanda, akut malniitrisyonu olanlarda biiylimeyi etkileyen altta yatan
hastaligin yiiksek prevalansi da g6z oniinde tutulmalidir. Malniitrisyonun akut etkileri yara
iyilesmesinde yetersizlik, zayif immiin savunmaya bagli daha yiiksek enfeksiyon riski,
azalmis bagirsak islevi, mekanik ventilasyona daha uzun siire bagimlilik ve daha uzun siire
hastanede yatmay1 igerir. Malniitrisyonun gelecekteki biiyiime ve gelismeyi de riske
atabilecegini gz onlinde tutarak, onlarin beslenme bakimlarinin diizenlenmesi amaciyla kotii
beslenme durumunda olan gocuklarin ve malniitrisyon gelisme riski altinda olan ¢ocuklarin
YBU’ne kabiilleri sirasinda saptanmalari cok dnemlidir.

1.2. Beslenme Durumunun Degerlendirilmesinin ilkeleri

Beslenme durumunun degerlendirilmesi, bir ¢ocugun beslenme durumunu ve enerji
gereksinimlerini hastaliga spesifik belirtilerle iliskili objektif 6lglimlerle saptamanin
yapilandirilmis bir yolu olarak tanimlanir ve bu yolla uygun beslenme tedavisi

olusturulabilir ve izlenebilir. Genel olarak doktorlari, diyetisyenleri ve hemsireleri

iceren multidisipliner bir ekip tercih edilir.

Kapsamli bir beslenme durumu degerlendirmesi i¢in ¢esitli veriler birlikte yorumlanmalidir:
A. Genel degerlendirme (beslenme ve tibbi dykii ile fizik bulgular dahil)

B. Hastaligin siddetinin degerlendirilmesi ve malniitrisyon riskinin degerlendirilmesi

C. Viicut kompozisyonunun degerlendirilmesi

D. Besin 6gesi dengesinin 6l¢iilmesi



E. Enflamatuvar aktivitenin 6l¢iimii, fonksiyonel degerlendirme ve enerji gereksinimlerinin
hesaplanmasini igeren laboratuvar ¢alismalari

1.2.1 Viicut Kompozisyonunun Degerlendirilmesi

Yatis sirasinda ve yatarken diizenli olarak antropometrik dl¢iimlerin yapilmasi ve bu
olgtimlerin, agirlik, boy/uzunluk, orta st kol gevresi ve kii¢iik ¢ocuklarda bas gevresini
iceren Z-skorlar1 seklinde ifade edilmesi &nerilir. Ust orta kol ¢evresi dl¢iimii, tartmak
miimkiin olmadiginda, agirlik kestirimi i¢in kullanilabilir.

1.2.2 Enerji Tiiketiminin Ol¢iimii

Enerji tiikketiminin 6lgtimii kritik hastaligin seyrinde gocugun degisen enerji gereksinimlerinin
daha dogru izlenmesini saglar. Arastirma ortaminda, total ve istirahatteki enerji tiiketimi su
yontemleri kullanarak hesaplanabilir: indirekt kalorimetri, ¢ift isaretlenmis su (doubly
labelled water-DL W), total viicut kalorimetrisi, yiyeceklerin termik etkilerinin
degerlendirilmesi ve kalp hizi izlemi. DLW arastirmalarda en sik kullanilan yontemdir ve
enerji tiiketimini (energy expenditure-EE) daha uzun bir zaman siiresince dlger. Yontem
kolayca bulunabilir olmadigindan, EE hesaplamasinda ve enerji alimini ayarlamada kullanimi
klinik uygulamada sinirl bir yere sahiptir ve arastirmalarla sinirlidir. Oysa EE’nin indirekt
kalorimetri ile 6l¢iilmesi klinik olarak, yogun bakim tinitelerinde uygulanabilir ve kisinin EE
hesaplanmasinda standart tahmini formiillerden daha dogrudur.

Indirekt kalorimetri

Indirekt kalorimetri ger¢ek EE’nin, 6rnegin ventilatdrde olmayan ¢ocuklarim istirahat EE nin
(REE) ve ventilatordeki ¢ocuklarin total giinliikk EE’lerinin (TGEE) invaziv olmayan,
giivenilir, tekrarlanabilir ve ekonomik 6l¢iimiinii saglar. EE’nin dl¢tilmesi Kritik hasta
cocukta tanisal amaglar i¢in de 6nemlidir, ¢iinkii kisisel prognozla dogrudan iligkili hiper-
veya hipometabolik durumlar1 gosterebilir.

YBU’deki popiilasyonda siklikla var olan cesitli etkenler dlgiilen EE ni etkileyebilir ve
sonucu yorumlarken dikkate alinmalidir; 6rnegin bazi hastalarda sedatifler, anestezi

ve kas gevseticiler EE’ni azaltabilirken ates artirabilir. Hastaligin akut faz donemindeki enerji
gereksinimi Ol¢limle elde edilen REE’den daha diisiik olabilir ¢iinkii bu donemde REE’in
%25-50’sine karsilk gelen bir endojen glikoz liretimi vardir. Ayrica, akut faz doneminde
siddetlenmis olan otofaji, enerji i¢in bir i¢ besin dgesi kaynagi saglar.

Indirekt kalorimetriden elde edilen ikinci parametre, solunum katsayis1 (respiratory
quotient-RQ), substrat yararlanimini ve/veya beslenme destegini degerlendirmede ve

asirt beslenme ve yetersiz beslenmeyi saptamada yardimci olabilir. Protein ve

karbonhidrat oksidasyonlarinin RQ degerleri sirasiyla 0,83 ve 1 iken yag

oksidasyonunun RQ degeri 0,7°dir. Asir1 beslenmeyi isaret eden net lipogenezis

RQ>1,0 degeri ile gosterilir.

Indirekt kalorimetri enerji gereksinimlerini belirlemek igin bir aragtirma araci olarak

yaygin sekilde kullanilmaktadir. Bununla birlikte YBU’lerinin ¢ogunda rutin kullanimi
yatak baginda yeterli alanin olmamasi, ¢goklu metabolik kartlarin maliyeti ve bu

monitorleri kullanabilecek yetistirilmis eleman yoklugu nedeniyle engellenmektedir.

Ayrica, dogru indirekt kalorimetri dl¢limlerinin yapilmasindan 6nce gesitli kriterler

yerine getirilmelidir. Bunlarin bazilar1 asagida verilmistir:

+ Kalorimetrenin diizenli ve dogru kalibrasyonu

* Sabit VO2 ve VCO; diizeyleri elde etmek i¢im yeterli siire 6l¢iim

* Endotrakeal tiip kagirmasi <%10

* Solutulan oksijen yiizdesi (inspired oxygen fraction-FiO2) stabil ve <%60

* Respiratuvar gaz degisiminin doku gaz degisimine esit oldugundan emin olmak

icin sabit hemodinamik, respiratuvar ve metabolik durum



VCO: ol¢iimii

Modern ventilatorler bir infrared sensor ile CO2 de dlgebilirler ve anlik akim tizerinden onun
dakikalik tiretimini de (VCO>) hesaplayabilirler. Ventilatorden elde edilen VCO; degerleri
stirekli bir 6l¢iimii ve bdylelikle muhtemelen 24 saatlik metabolik durumun daha saglikli
yansitilmasini saglarlar. VCO; degerleri ventilatorden ger¢ek zamanli otomatik olarak elde
edildiginden, mekanik ventilasyonda olan 15 kg veya daha agir ¢ocuklarda indirekt
kalorimetreye, su an kullanilan formiillere gére daha duyarl oldugu i¢in, timit verici bir
segenek olabilir.

EE hesaplanmasi

Klinik uygulamada REE hesaplanmasinda kullanilan agirlik ve cinsiyet temelli

formiiller (6rnegin, Schofield formiilii) beslenme desteginde yol géstermek i¢in yararh
olabilir. Bu formiillerin hig biri, 6zellikle hastalik durumunda, EE’ni bir kiside kabul
edilebilir bir dogrulukla kestiremeyecektir. Bununla beraber, EE 6l¢gmek i¢in donanim
yoklugunda REE hesaplamak i¢in yas ve cinsiyet temelli Schofield formiiliiniin
kullanilmasi onerilir.

Tablo 1 Yas ve agirh@a dayah Schofield’e gore istirahatteki enerji tiiketiminin (REE)
(kkal) hesaplanmasa.

Yas Erkekler Kizlar

0-3 yas 60,9 x (kg) - 54 61,0 x (kg) —51
3-10 yas 22,7 x (kg) + 495 22,5 x (kg) + 499
10-18 yas 17,5 x (kg) + 651 12,2 x (kg) + 746

2. Akut Stres Yanmit1
2.1. Genel

Kritik hastalik yagami tehdit eden tibbi veya cerrahi durum olarak tanimlanabilir. Cogu kez
enfeksiyon, sepsis ve travmadan kaynaklanir. Bu rahatsizliklar, sistemik enflamatuvar yanit
sendromu (SIRS) olarak adlandirilan, benzer fizyolojik ve biyokimyasal yanitlarla birliktedir.
Ortak major metabolik degisiklikler akut stres yaniti olarak da bilinir. Akut stres yaniti genel
bir reaksiyondur ve evrimsel bakis acisindan bu yanitlar bir tehdit ile karsilasildiginda aktive
edilmis dokular icin yakit saglamak amaciyla “doviis, kag, kork” reaksiyonu i¢in gereklidir.
Travma sonrast hem klinik hem metabolik yanitlar iyilesmeyi saglamaya hizmet eden
yaralanma sonrasi1 dogal adaptasyonun ayrilmaz pargasidir.

[k yaranin siddetine bagli olarak belirgin néroendokrin ve metabolik degisiklikler olacaktir.
Baslica 6zellik, adrenalin ve glukokortikoid diizeylerinde artisla sonuglanan, artmis sempatik
sinir sistemi aktivitesidir. Ardindan, metabolik degisiklikleri daha da atesleyen, immiin
hiicreler aktive olur ve pro-enflamatuvar sitokinler salinir. Ek olarak, kars1 diizenleyici
hormonlar olan glukagon, katekolaminler, kortizol ve biiyiime hormonu yani sira insiilin
sekresyonu artar. Sonug olarak, artmis glikojenolizis ve glukoneogezis yoluyla glikoz {iretimi
artar ve hiperglisemiye neden olan insiilin direnci gelisir. Ayn1 zamanda, ¢ogalan hiicrelerde
protein sentezi i¢in amino asit saglamak, akut faz proteinlerinin ve diger peptitlerin (6rnegin,
sitokinler) tiretimi ve glukoneogenezis i¢in kas protein yikimi uyarilirken yag mobilize olur
(lipolizis) ve yag oksidasyonu ve keton cisimcigi yapimi artar. Boylece, net protein kaybiyla
sonuclanan protein dongiisii artar.

Kritik eriskin hastalarda yaralanma ve sepsise metabolik yanit bir gel-git (ebb and flow) fazi
ile karakterizedir.” Ebb” fazinda azalmis enerji tiiketimi, kotii doku perflizyonu, hafif protein
katabolizmasiyla ve artmis glikoz, katekolaminler, glukokortikoidler ve glukagon fakat diisiik
instilin ile birlikte olan hipometabolik bir yanit vardir. Bu donemin siiresi goreceli olarak
kisa, 8-12 saattir. “Flow” fazinda artmis enerji tiiketimi, normal doku perfiizyonu, belirgin



protein katabolizmasi ve artmis glikoz, katekolaminler, glukokortikoidler, glukagon ve
insiilin diizeyleriyle birlikte hipermetabolik bir yanit vardir. Bu dénemin siiresi 7-10 giindiir.
Kritik bebek ve ¢ocuklarda bu donemin varlig: tartismalidir.

Enerji metabolizmasiyla ilgili olarak ¢esitli ¢alismalar kritik hasta ¢gocuklarda yatigtan sonraki
ilk hafta i¢inde enerji tiikketiminin degismedigini ve ayn1 hastalig1 olan farkl kisilerde belirgin
sekilde farkli olabilecegini gostermistir. Sadece viicut sicakligi enerji tiiketimini anlamli
olarak etkiler, her 1 °C artista %7-10 artar.

2.2. Hormonal Degisiklikler

Kritik hastalik, bifazik sekle gore, hipotalamik-hipofiz-periferal hormon eksenlerindeki
(noroendokrin akslar) ¢arpict degisikliklerle belirlidir. Periferal efektor hormon diizeyleri
kritik hastaligin iki doneminde de, nedeni farkli olmasina ragmen, azalmistir; akut fazda
periferal hedef organ direnci, uzamis (kronik) fazda goreceli hipopitiiatirizm vardir.
Hipotalamik-hipofiz-adrenal aksi, diger akslarla karsilastirildiginda bir dereceye kadar farkli
olarak, efektér hormon olarak kortizoliin iki fazda da yiiksek olmasiyla bifazik bir yanit
gosterir. Uzun kritik hastalik siiresince ndroendokrin aks yanitlari, beslenmeye direngli kas
zayiflamasi ile sonuglanan, karakteristik bir hiperkatabolik durumun gelismesine
endekslenmistir ve bozukluklarin siddeti hastalarin yiiksek morbidite ve mortalite riskleri ile
birlikte olmustur. Kritik hasta ¢ocuklardaki morbiditeye sadece hipotalamik-hipofiz-adrenal
aksin agir1 aktivasyonu degil ayn1 zamanda adrenal yetmezlik de katkida bulunur. Kritik hasta
cocuklardaki farkli hormonal akslarda zaman i¢inde olan degisiklikler sadece hastaligin
siddetine degil primer tanilara da baghdir.

2.3. Substrat Degisiklikleri

Kritik hastalar ti¢ major metabolik degisiklikle karakterize katabolik bir durum i¢indedirler.
[lki, artmis karaciger protein sentezi ve kas protein yikimi ile birlikte olan artmus bir protein
dongiisii vardir. Ikincisi, kritik hastalik boyunca artmus lipoliz veya trigliseritlerin serbest yag
asitlerine (SYA) ve gliserole yikimi vardir. Ugiinciisii, insiilin direnci siiregiden endojen
glikoz yapimi (glikojenolizis ve glukoneogenezis) ve azalmig periferal alima bagh
hiperglisemiye neden olur. Plazma substrat diizeyleri artmig olabilmesine ragmen, periferal
dokularda kullanilabilirlikleri, diger substratlarin (6rnegin, spesifik amino asitler, kolesterol)
plazma diizeyleri metabolik talepleri karsilamada yetersiz olabilirken, azalmis (insiilin direnci
ve lipoprotien lipaz inhibisyonu gibi etmenlerden dolay1) olabilir.

3. Beslenme ilkeleri

Enteral beslenme tolere edildiginde beslenme i¢in tercih edilen yol olmalidir. Enteral
niitrisyon, intra-epitelyal hiicreler arasindaki sik1 baglantilar siirdiirerek, kan akimini
uyararak, trofik endojen ajanlarin salinmasini uyararak, villus yiiksekliklerini devam
ettirerek, bagirsak-iligkili lenfoid dokudaki sekretuvar IgA iireten immiin hiicrelerin kiitlesini
koruyarak ve mukoza-iliskili lenfoid dokuya katkida bulunarak bagirsagin hem fonksiyonel
hem yapisal biitiinliiglinti destekler.

Erken enteral niitrisyon kritk hasta ¢ocuklarin ¢ogunda, hatta vazoaktif ilag alanlarda bile,
giivenlidir ve iyi tolere edilir, ve protein metabolizmasi ile kalori agikgini iyilestirir. CYBU
hastalarinda kabizlik ve ishal siktir ve kabizlik ve ishali nleyici veya tedavi edici kilavuzlar
EN toleransini ve verilmesini iyilestirir. Gastrik rezidiiel hacim (GRV) siklikla enteral
toleransi degerlendirmek i¢in kullanilir, fakat kritik hasta gocuklarda GRV’iin rutin 6l¢iilmesi
onerilmemektedir. Kritik hasta ¢gocuklarin ¢ogunda gastrik beslenme post pilorik beslenme
kadar gilivenlidir. Post-pilorik beslenme aspirasyon riski yiiksek veya cereahi veya girisimler
icin sik sik a¢ birakilan ¢ocuklarda diisiiniilebilir. Hasta transpilorik besleniyorsa, girisimlere
bagl (6rn. ameliyat 6ncesi, ekstiibasyon dncesi, goriintiilemeler) gereksiz a¢ kalmay1
azaltmak veya a¢ kalmaktan kaginmak saglanabilir. Kritik hasta ¢ocuklarda gastrik
beslenmede ne devamli ne de aralikli/bolus beslenmenin iistiin oldugunu diisiindiirecek kanit



yoktur. Ozel bir kontrendikasyon olmadikca enteral niitrisyona yatis sonrasi1 24 saat i¢inde
baslanmasi Onerilir.

Kritik hasta ¢ocuklarin biiyiik cogunlugu, 6zellikle mekanik ventilatorde olanlar, normal
olarak agizdan beslenemediginden, yogun bakim ortaminda tamamlayici niitrisyon destegi
verilmesinin biiyiik 6nemi oldugu diisiiniiliir. G6zlemsel veriler kritik hastalik sirasinda
malniitrisyonun kas kaybi, gii¢siizliik ve gecikmis iyilesme ile iliskili oldugunu
gostermektedir. Sonug olarak, bir¢ok klinisyen hastanin akibeti agisindan tamamlayici
beslemenin yararli oldugunu farz etmektedir. Bununla birlikte,”PEPaNIC” ¢aligsmas1
(Paediatric Version of Early Parenteral Nutrition Completing Enteral Nutrition in Critically
Il Patients) CYBU’deki ilk hafta iginde yetresiz enteral niitrisyonu desteklemek igin
parenteral niitrisyon vermemenin akut klinik yararlarini, boylelikle 6nemli miktardaki
makrobesin agiginin tolere edildigini, agik olarak gosterdi. Daha sonra ¢alisma bunun yeni
enfeksiyon insidansini azalttigin1 ve CYBU’den daha erken canli olarak taburcu olma
olasiligm artirdigim gosterdi. CYBU ve hastane mortalitesi nemli derecede etkilenmedi.
Akut faz doneminde beslenme desteginin verilmemesinin yarari otofaji tizerindeki uyarici
etkisi ile agiklanabilir. Ciinkii travma veya kritik hastaliga noéro-endokrin, immiinolojik ve
metabolik yanitlar zamanla degisir, en uygun beslenme destegi kritik hastaligin fazina, akut,
stabil veya iyilesme fazinda olup olmamasina bagl olacaktir (Tablo 2). Bu farkli fazlar farkli
makrobesin alimini gerektirir. Erken EN 6nerilirken, kritik hasta ¢cocuklarda PN’un ilk hafta
verilmemesi, bu donemde sadece mikrobesin dgelerinin parenteral yolla verilmesi,
Onerilmektedir.

Tablo 2
Kritik hasta cocuklarda stress yanitinin ii¢ fazinin tanimlari
Tanim
Akut faz Olaydan sonraki ilk donem, vital organ destegi gereksinimi (artan) ile
karakterizedir
Stabil faz Stres yanitinin farkli yonleri (tam olarak) ¢oziilmese de, vital organ
desteginin stabilizasyonu ve sonlanmasi,
Tyilesme faz1 Noro-endokrin, immiinolojik ve metabolik degisikliklerin
normallesmesi ile birlikte klinik mobilizisyon

3.1 Enerji Gereksinimleri

Verilen enerji hastanin anabolik fonksiyonlarini desteklemek dahil beslenme gereksinimlerini
(bazal metabolik hiz, fiziksel aktivite, biiyiime, diyete bagli termogenezis, zorunlu kayiplar
ve varsa malniitrisyonun diizeltilmesi) karsilamay1 amaglamalidir. Gereginden fazla enerji
alimi hiperglisemi, artmis yag depolanmasi, yaglh karaciger ve diger komplikasyonlara neden
olurken yetersiz beslenme, esas olarak zayiflamis immiin yanit kadar bozulmus biiylimeye
bagl gelisen, artmis morbidite ve mortaliteye Onciililk eden malniitrisyon ile sonuglanabilir.
Genel olarak, parenteral enerji gereksinimleri enteral gereksinimlerden daha azdir. Bazal
metabolik hizin (istirahat enerji tiiketimine esittir) makul hesaplamalari, biiyiik oranda
agirhiga dayali olan Schofield formiilii gibi, formiillerden elde edilebilir. Kritik hasta
cocuklarda enerji gereksinimi yasa ve hastaligin fazina baghdir: akut, stabil ve iyilesme. Akut
fazdan sonra, kritik hasta ¢gocuga verilen enerji; enerji agigini, fiziksel aktiviteyi,
rehabilitasyonu ve biiyiimeyi karsilamalidir (Tablo 4).

3.2. Glikoz ve Hipergliseminin Tedavisi

Insan bedeninin, dzellikle beyinin, enerji gereksinimleri major yakit olarak glikoza baghdir.
Plazma glikoz diizeyleri bir tarafta ekzojen glikoz alim1 ve endojen glikoz yapimi
(glikojenolizis ve glukoneogenezis) arasindaki dengeye, diger tarafta glikoz kullanimina




(utilization) (oksidasyon veya glikojen ve trigliserit olarak depolanmasi) baglidir. Tiim kritik
hasta ¢ocuklarda baslangigta hipo- ve hiperglisemi taramasi yapilmalidir. Hem diisiik-yiiksek
glikoz diizeyleri hem de glikoz diizeylerindeki kararsizliklar sonucu kotiilestirir ve tedavi
edilmelidir; bununla birlikte glikozun ne kadar sik1 kontrol edilmesi konusundaki tartigma
stirmektedir. Yiiksek plazma insiilin diizeyleri ile birlikte olan hiperglisemi stres sirasinda
olusan insiilin direncinin sonucudur. Hem insiilin direnci hem (goéreceli) B-hiicre
disfonksiyonu kritik hasta cocuklarda hipergliseminin gelismesinde rol oynarlar. in vivo
olarak insiilin duyarliligini 6l¢menin altin standardi hiperinsiilinemik-6glisemik klemp
teknigidir. Bu karmasik ve invaziv bir tekniktir ve bu nedenle kritik hasta ¢ocuklardaki
caligmalarda kolaylikla yapilamaz. Simdiye kadar, insiilin duyarliligi 6l¢iim yontemleri
arastirma ortamlarinda kullanilmistir ve ¢cocuk yogun bakiminda hasta baginda uygulamak
icin degildirler. Fakat, rutin glisemik kontrol standart bakim olarak kabul edilmelidir.

Kan glikoz diizeylerinin ne kadar sik1 kontrol edilecegi hakkinda hala devam eden tartismalar
olmakla birlikte, bir ¢aligma gliseminin yasa gore diizeltilmis normoglisemiyi [infantlar i¢in
50-80 mg/dL (2,8-4,4 mMol/L) ve ¢ocuklar igin 70-100 mg/dL (3,9-5,5 mMol/L)]
hedefleyerek insiilin infiizyonu ile kesinlikle diistiriilmesinin, yeni enfeksiyon insidansinda
azalma, daha az miyokardiyal hasar, daha kisa siire hemodinamik destege gereksinim ve
CYBU’de daha kisa siire izlenmeyle birlikte kisa siireli CYBU sonuglarini iyilestirdigi
gosterilmistir. Bununla birlikte, bu girisim ayn1 zamanda kisa hipoglisemi (kan glikozu <2,2
mMol/L = <40 mg/dL) ve siddetli hipoglisemi (kan glikozu <1,7 mMol/L = <30 mg/dL)
epizodlarini da artirmigtir. Artmis morbidite ve mortaliteden dolay1 ¢ocuk yogun bakim
hastalarinda genel olarak hiperglisemiden (>8 mMol/L = 145 mg/dL) kacinilmalidir, ve
terkrarlayan >10 mMol/L (>180 mg/dL) glikoz diizeyleri devamli insulin infiizyonu ile tedavi
edilmelidir. Sepsisi olan ¢ocuklarda kan glikoz diizeyini <10 mMol/L olarak hedefle ve eger
hipergliseminin tedavisi i¢in insiilin veriliyorsa kan glikoz diizeyi <7,8 mMol/L (<140
mg/dL) olmamalidir.

Bebek ve ¢ocuklarda 6nerilen parenteral glikoz destegi hastaligin fazina ve viicut agirligina
baghidir (Tablo 4).

3.3 Protein

Proteinler yap1 taslar1 olarak amino asitlerden yapilmiglardir. Hemen hemen tiim (%98)
amino asit havuzu, yikimi ve sentezi protein dongiisii (turnover) olarak adlandirilan siirekli
bir islem i¢inde olan, proteinler i¢cindedir. Protein dongiisii yeni proteinler i¢in gerekli olan
stirekli amino asit akigini saglar. Ayrica, spesifik amino asitler “non-protein” islemlerde
gorev alirlar. Amino asitler nitrik oksit ve poliaminler gibi substratlarin biyosentezinde
onciiller olarak ve sinyal iletim yolaklarinda iletisim molekiilleri olarak rol oynarlar. Ayn
zamanda enerji metabolizmasin diizenlerler, oksidatif strese kars1 korunmada yardimcidirlar
ve endotelyal fonksiyonel hiicreleri korurlar.

Hastaligin katabolik etkileri, sonuca kétii etkileri olan, negatif nitrojen dengesine ve yagsiz
viicut kiitlesi kaybina gotiiriir. Protein ve enerji metabolizmasi arasinda yakin bir iligki vardir.
Kritik hastaliklar sirasinda enerji saglanmasindaki eksiklik zaten artmis olan protein
katabolizmasini artiracaktir. Bununla birlikte, enerji arzindaki artis protein verilmesi yeterli
olmadikg¢a nitrojen retansiyonunu artirmayacaktir ve aksine olarak artmis protein verilmesi
enerji alimi sinirliysa yararsiz olacaktir.

Yakin zamanda, “PEPaNIC” ¢alismasinin bir post-hoc analizinde, glikoz veya lipitin degil de
amino asit dozunun daha fazla enfeksiyona, mekanik ventilasyona ve diger yogun bakim tibbi
bakimina daha uzun siire baghlik ile iliskili oldugu bulunmustur; bu kritik hasta ¢ocuklarda
erken PN suplementasyonundan kaynaklanan zarar1 agiklayabilir. Erken amino asit verilmesi
ile iliskili zarar riski diislik dozlarda bile artmist1 ve 10 kg agirliga kadar olan hastalarda
medyan 1,15 g/kg/giin, 10-20 kg arasinda olan hastalarda 0,83 g/kg/giin, ve 20 kg’dan agir
olan hastalarda 0,75 g/kg/giine kadar giderek artmaktadir. Kritik hastaliklarda erken amino



asit verilmesinin zararli olmasinin agiklamasi, amino asitlerin innate immiinite ve hiicresel
hasarin temizlenmesinde (6rn. miyofibrillerden) ¢ok 6nemli bir yolak olan otofajinin kuvvetli
baskilayicilar1 olmalarini igerir. Bundan bagka, anabolik kapasiteyi asan amino asit
yiiklemesi, amino asitler karacigerde iire liretimine yonlendirildiginden ve sonrasinda
bobreklerden ekstrete edildiginden, karaciger ve bobreklere yiik olabilir.

Kritik hasta ¢ocuklarda protein (veya amino asit) gereksinimi bundan dolayi, ister enteral
ister parenteral verilsin, hastaligin fazina baghdir (Tablo 4).

Bazi spesifik amino asitler immiinite, inflamasyon, endotelyal saglik ve oksidatif stress gibi
bazi ana islemlerin diizenlenmesine yardim edebilirler. Glutamin ve arjinin bu konuda en ¢ok
gelecek vaat edenlerdir.

Glutamin plazmada en bol bulunan amino asittir ve pek ¢ok metabolik fonksiyonu vardir.
Hizli ¢ogalan hiicreler i¢in 6nemli bir yakattir, glutatyonun dnciistidiir, bagirsak mukozasini
korur ve hiicresel immiin fonksiyonlar1 kuvvetlendirir. Kritik hasta eriskinlerde yapilan bir
meta-analiz mortalide azalma oldugunu gostermistir. Bununla birlikte, en son meta-analizler
glutaminin kesin yararlarin1 géstermemektedir. Glutamin, ¢inko, selenyum ve diger
antioksidanlarin enteral eklenmesi ile yapilan son bir randomize ¢alismada negatif sonug
vermistir.

Kritik hasta ¢ocuklar arasinda, parenteral veya enteral glutamin yaniklarda ve travma sonrasi
yararl olabilir. En uygun parenteral veya enteral dozlar muhtemelen 0,3-0,5 g/kg/giindiir.
Lokositler i¢in yakit olmasi nedeniyle arjinin immiin sistem i¢in dnemli bir amino asittir.
Ayni zamanda, diger seylerle birlikte bakterileri 6ldiirmek igin gerekli olan nitrik oksidin
(NO) bir 6nciisiidiir. Ek olarak, yara iyilesmesinde ve hiicre rejenerasyonunda ve bir NO
onciisii olarak vazodilatasyonda rolii vardir. Muhtemelen uyarilabilir nitrik oksit sentetazin
bir substrati olarak arjininin olas1 toksik etkilerinden dolayz, kritik hasta eriskinlerde yapilan
klinik caligmalarda arjinin destegi tutarsiz sonuglar vermistir. Artmis NO tiretimi
mikrosirkiilasyonu ve organ disfonksiyonunu kotiilestirebilir. Kritik hasta ¢gocuklarda arjinin
metabolizmasi ile ilgili ¢aligmalar yoktur ve arjinin verilmesinin yararli olup olmayacagi
bilinmemektedir.

3.4 Lipitler

Enteral niitrisyonda lipitler, esas olarak bazi uzun veya ¢ok uzun zincirli yag asitlerini
saglamak i¢in, sadece trigliserit olarak degil fosfolipit olarak da verilebilir. Ayrica, bir

diger onemli lipit bileseni yagda ¢dziinen vitaminlerdir (A, D, E ve K).

Lipit emiilsiyonlarimin inflizyonu ytiksek enerji verilmesini saglar, yiiksek glikoz inflizyon
hizlarindan korunmay1 kolaylastirir ve esansiyel yag asitlerinin verilmesi i¢in vazge¢ilmezdir.
Tamamen parenteral beslenen hastalarda lipit alim1 genellikle protein dis1 kalorilerin %25-
40’11 saglar. Enteral ve parenteral beslenmede niceliksel olarak en ¢ok bulunan lipitler
trigliseritlerdir (triagilgliseroller, ndtral lipitler; {i¢ yag asidi ile esterifiye olmus gliserol).
Trigliseritlerin fiziksel, kimyasal ve metabolik 6zellikleri yag asidi igerikleri ile belirlenir.
Doymus, tekli doymus ve ¢coklu doymamais yag asitleri metabolik ve fizyolojik 6zellikleri
bakimindan farklidirlar. Doymus yag asitleri birincil olarak enerji kaynagi gorevi goriirken
coklu doymamis yag asitleri yapisal lipitlerin, 6rnegin biyolojik membranlardaki, bilesenleri
olarak 6nemli bir rol oynarlar. Linoleik asit (LA) ve linolenik asit (LNA) esansiyel yag
asitleridir (EFA). Term infantlarda ve ¢ocuklarda EFA eksikligini 6nlemek i¢in en az 0,1
g/kg/giin LA alimi saglayan bir lipit emiilsiyonu verilebilir, bu ayn1 zamanda ¢ocuklarda
kullanim1 onaylanmis tiim %20’lik intravenoz lipit emiilsiyonlarinda yeterli LNA alimini da
saglar.

Kritik hasta ¢ocuklarda parenteral lipit gereksinimi de hastaligin fazina baghdir (Tablo 4).
Bazi etkenler IV yag emiilsiyonlarinin klirens hizlarii azaltirlar ve serum trigliserit diizeyini
artirirlar. Verilen lipit desteginin azaltilmasi, asagidaki durumlardan da etkilenen serum
trigiliserit diizeyine bagl olacaktir:



* Malniitrisyon (lipoprotein lipaz diizeyinin daha diisiik olmasi)
« {laglarin lipolitik etkileri (steroidler gibi)

* Lipit i¢eren ilaglar (Propofol, Amfoterisin B gibi)

» Metabolik stres ve organ disfonksiyonu

Tablo 3
Trigliserit diizeylerine gore lipit azaltilmasi

Trigliserit diizeyi
Infantlar >250 mg/dL (>2,9 mmol/L)
Daha biiylik ¢ocuklar >400 mg/dL (>4,6 mmol/L)

Soya yag1 bazli parenteral lipit emiilsiyonlar1 on yillarca yaygin olarak kullanilmigtir. Soya
yag1 yliksek konsantrasyonlarda ¢oklu doymamuis yag asitleri (PUFA, total yag asitlerinin
yaklasik %60°1; linoleik asit (n-6): a-linolenik asit (n-3) oran1 yaklasik 8:1) igerir. Simdilerde
soya yagi bazli lipit emiilsiyonlari ilk nesil olarak kabul edilmektedir (soya yagi, n-6
acisindan zengin). Ikinci (MCT/LCT karisim1 ve zeytin yag igeren emiilsiyonlar) ve iigiincii
nesil lipit emiilsiyonlari (Soya bazli LCT, MCT, zeytin yag1 ve balik yagi, vitamin E ile
desteklenmis) linoleik asit (n-6) miktarini azaltmak, n-6’ya goére n-3 oranini artirmak ve
metabolik reaksiyonlar1 ayarlamak amaciyla tertip edilmislerdir.

Tablo 4
Kritik hastahigin farkh fazlarinda enerji ve makrobesin 6gesi alimi

Akut faz Stabil faz Iyilesme faz:

Enteral beslenme (tercih edilen yol)

Enerji REE karsilamak icin miimkiin olan 2XREE, biiyiimeyi saglamak i¢in
en kisa zamanda basla ve toleransa gerekirse daha fazla
gore giderek artir

Protein (g/kg/giin)  1-2 2-3 3-4
Parenteral beslenme

Enerji <REE 1,3-1,5xREE Kkal/giin
0-1y 75-85
1-7y 65-75
7-12 y 55-65
12-18 y 30-55



Karbonhidrat

(mg/kg/dak)
Yenidogan 2,5-5 5-10 5-10
28 giin-10 kg 2-4 4-6 6-10
11-30 kg 1,5-2,5 2-4 3-6
31-45 kg 1-1,5 1,5-3 3-4
>45 kg 0,5-1 1-2 2-3
Protein (g/kg/giin) O 1-2 2-3
Lipit (g/kg/giin) 0 1-1,5 1,5-3

REE= Istirahat enerji tiiketimi

3.4. Mikrobesin Ogeleri ve Farmakoniitrientler

Mikroniitrientler ve vitaminler saglikta ve hastalikta 6nemlidirler. Kritik hastaliklarin
seyrinde eksiklikleri sik olarak olusur. Bazi mikroniitrientler antioksidan 6zellige ve Kritik
hastaliklarda bir role sahiptir. Ozel enzimlerden olusan bir kompleks sistem, onlarin
kofaktorleri (selenyum, ¢inko, demir ve manganez), siilfidril gurubu vericileri (glutatyon) ve
vitaminler (E ve C) yaralanmanin veya hastaligin akut fazinda goriilen oksidatif strese
karsilik vermek i¢in bir savunma sistemi olustururlar. Kritik hasta kigilerde hastaliklarinin
seyri sirasinda mikrobesin dgesi eksiklikleri meydana gelebilir. Kritik hastalikta hipokalsemi,
hipomagnezemi ve hipofosfatemi siklikla ortaya ¢iktigindan, diizeylerini saptamak gereklidir.
Plazma ¢inko ve selenyum disiikliikleri de olabilir, fakat giinliikk uygulamada bunlarin
laboratuvar 6l¢iimlerini yapmak zor olabilir. Azalmis besin alimlar1 ve artmis gereksinimler
kolaylikla eksiklik durumu yaratabileceginden, uzamais kritik hastalikta vitaminlerin ve
karnitin diizeylerini art arda 6lgmek akillicadir.

Glutamin, antioksidanlar, balik yag1 ve arjinin gibi spesifik besin 6geleri farmakoniitrientler
olarak adlandirilir ve bu besin 6geleri kritik hastalardaki altta yatan enflamatuvar,
immiinolojik, metabolik ve diger patofizyolojik siireclerde 6nemli etkilere sahiptirler.
Bununla birlikte bu farmakonditrientlerin kritik hasta ¢ocuklarda kullanimiyla ilgili kisitlt
kanit vardir. Yanig1 olan ve travmali ¢ocuklarin glutamin ve arjininden yarar gérmeleri
olasidir. Akut respiratuvar distres sendromu ve sepsisi olan erigkin hastalarda antioksidana ek
olarak omega-3 ve omega-6 yag asitleri igeren bir enteral formula, izokalorik, izonitrojendz
bir kontrol ile karsilastirildiginda klinik sonuglarda iyilesmeler gostermistir. Bu formula
ARDS olan biiyiik ¢ocuklarda da onerilebilir. Farmakoniitrientlerle yapilan yeterli giice sahip
randomize ¢aligmalar gereklidir.

4. Ozet

Bu modiilde kritik hasta ¢ocuklarin metabolizmalarindaki degisikliklerin ¢esitli yonleri ve
enteral ve parenteral niitrisyonun sonuglari tartisildi. Beslenme durumunu degerlendirmenin
ilkeleri tanimland1 ve enerji tikketimini hesaplamanin yontemleri verildi. Enteral ve parenteral
niitrisyon verilmesinin endikasyonlari, kontrendikasyonlar1 ve 6nerileri tanimlandi. Sekil 1
cocuk yogun bakim hastalarinda beslenme stratejisini gdstermektedir.



Yogun Bakima kabulde kritik hasta
¢ocugun ilk degerlendirilmesi
Primer tani
Beslenme durumu: agirlik, boy, OKC
Nitrisyonel risk degerlendirmesi ve
hastalik agirlik skoru

Agirhigina gore iv glikoz infizyonu bagla®

Hemodinamik instabilite veya EN igin
kontr-endikasyon?

Hayir

Akut ve stabil faz: yatistan sonra ilk 24
saatte EN basla

<REE olarak basla ve kademeli olarak REE
karsilayacak miktara cik

>7 giin: EN yeterli olmadi

indirekt kalorimetri ile REE 6l¢ veya
Schofield form{li ile hesapla

Hayir

lyilesme fazi: EN artir

1,5-2,0 x REE ve biylime (yakalama) igin
gerekliyse daha fazla

Evet

Evet

Glikoz inflizyonuna devam et ve vitaminler ile diger
mikrondtrientleri iv ver

Gunlik EN baslamayi tekrar degerlendir

PN diisiin veya >7 giinden sonra
iyilesme fazinda maksimum
gereksinimleri kargilamak igin
(kkal/kg/giin)
0-1y:75-85
1-7y: 65-75
7-12 y: 55-65
12-18 y: 30-55

Travmatik beyin zedelenmesi olan ¢ocuklara normoglisemi elde edilnceye kadar %0,9’luk NaCl basla
OKC= orta Ust kol gevresi, iv=intravendz, EN=enteral niitrisyon, PN=parenteral niitrisyon, REE=

istirahatte enerji tiketimi

2EN kontrendikasyonlari: intestinal iskemi diisiindiiren siddetli gastrointestinal semptomlar,

hemodinamik instabilite

Sekil 1 Cocuk yogun bakim hastalarinda beslenme stratejisi




Kaynaklar

1. Joosten KF, Hulst JM. Prevalence of malnutrition in pediatric hospital patients. Current
opinion in pediatrics. 2008 Oct;20(5):590-6.

2. Pollack MM, Wiley JS, Holbrook PR. Early nutritional depletion in critically ill children.
Crit Care Med. 1981;9(8):580-3.

3. Pollack M, Ruttimann U, Wiley J. Nutritional depletions in critically ill children: asociates
with physiologic instability and increased quantity of care. J of Parenter Enteral Nutr.
1985;9(3):309-13.

4. Merritt RJ, Suskind RM. Nutritional survey of hospitalized pediatric patients. Am J Clin
Nutr. 1979;32(6):1320-5.

5. Hulst J, Joosten K, Zimmermann L, Hop W, Van Buuren S, Biiller H, et al. Malnutrition in
critically ill children: from admission to 6 months after discharge. Clin Nutr. 2004;23(2):223-
32.

6. de Souza Menezes F, Leite HP, Koch Nogueira PC. Malnutrition as an independent
predictor of clinical outcome in critically ill children. Nutrition. 2012 Mar;28(3):267-70.

7. Chwals WJ. Metabolism and nutritional frontiers in pediatric surgical patients. Surg Clin
North Am. 1992;72(6):1237-66.

8. Verhoeven JJ, Hazelzet JA, van der Voort E, Joosten KF. Comparison of measured and
predicted energy expenditure in mechanically ventilated children. Intensive Care Med.
1998;24(5):464-8.

9. Joosten KF, Verhoeven JJ, Hazelzet JA. Energy expenditure and substrate utilization in
mechanically ventilated children. Nutrition. 1999;15(6):444-8.

10. Hulst JM, van Goudoever JB, Zimmermann LJ, Hop WC, Buller HA, Tibboel D, et al.
Adequate feeding and the usefulness of the respiratory quotient in critically ill children.
Nutrition. 2005 Feb;21(2):192-8.

11. Hulst JM, van Goudoever JB, Visser TJ, Tibboel D, Joosten KF. Hormone levels in
children during the first week of ICU-admission: is there an effect of adequate feeding? Clin
Nutr. 2006 Feb;25(1):154-62.

12. Mehta NM, Duggan CP. Nutritional deficiencies during critical illness. Pediatr Clin North
Am. 2009 Oct;56(5):1143-60.

13. Carcillo JA, Dean JM, Holubkov R, Berger J, Meert KL, Anand KJ, et al. The
randomized comparative pediatric critical illness stress-induced immune suppression
(CRISIS) prevention trial. Pediatr Crit Care Med. 2012 Mar;13(2):165-73.

14. Zamberlan P, Figueiredo Delgado A, Leone C, Feferbaum R, Suely Okay T Nutriton
therapy in a pediatric intensive care unit: indications, monitoring, and complications JPEN
2011:35;523-529.

15. Skillman HE and Mehta NM Nitrition therapy in the critically ill child. Curr Opin Crit
Care 2012;18:1-7.

16. Skillman HE and Wischmeyer PE Nutrition therapy in critically ill infants and children.
JPEN;32:520-534.

17. Verbruggen S, Sy J, Arrivillaga A, Joosten K, van Goudoever J, Castillo L. Parenteral
Amino Acid Intakes in Critically 1l Children: A Matter of Convenience. JPEN J Parenter
Enteral Nutr 2010;34(3):329-40.

18. Langer M, Modi BP, Agus M. Adrenal insufficiency in the critically ill neonate and child.
Curr Opin Pediatr 2006;18(4):448-53.

19. Gielen M, Mesotten D, Brugts M, Coopmans W, Van Herck E, Vanhorebeek I, et al.
Effect of intensive insulin therapy on the somatotropic axis of critically ill children. J Clin
Endocrinol Metab 2011;96(8):2558-66.

20. Casaer MP, Mesotten D, Hermans G, Wouters PJ, Schetz M, Meyfroidt G, et al. Early
versus late parenteral nutrition in critically ill adults. N Engl J Med 2011;365(6):506-17.



21. Vlasselaers D, Milants I, Desmet L, et al. Intensive insulin therapy for patients in
paediatric intensive care: a prospective, randomised controlled study. Lancet
2009;373(9663):547-56.

22. Kalhan SC, Kilic I. Carbohydrate as nutrient in the infant and child: range of acceptable
intake. Eur J Clin Nutr 1999;53 Suppl 1:594-100.

23. Van den Berghe G. How does blood glucose control with insulin save lives in intensive
care? J Clin Invest 2004;114(9):1187-95.

24. Shulman RJ and Phillips S. Parenteral nutrition in infants and children. J Pediatr
Gastroenterol Nutr 2003;36:587-607.

25. Verbruggen SC, Joosten KF, Castillo L, van Goudoever JB. Insulin therapy in the
pediatric intensive care unit. Clin Nutr 2007;26:26:677-690.

26. Fivez T, Kerklaan D, Mesotten D, Verbruggen S, Wouters PJ, Vanhorebeek I, Debaveye
Y, Vlasselaers D, Desmet L, Casaer MP, Garcia Guerra G, Hanot J, Joffe A, Tibboel D,
Joosten K, Van den Berghe G. Early versus Late Parenteral Nutrition in Critically 11l
Children. N Engl J Med 2016;374(12):1111-22.

27. Joosten KF, Kerklaan D, Verbruggen SC. Nutritional support and the role of the stress
response in critically ill children. Curr Opin Clin Nutr Metab Care 2016;19(3):226-33.

28. Kerklaan D, Augustus ME, Hulst JM, van Rosmalen J, Verbruggen SCAT, Joosten KFM.
Validation of ventilator-derived VCO, measurements to determine energy expenditure in
ventilated critically ill children. Clin Nutr 2017;36(2):452-457.

29. Vanhorebeek I, Verbruggen S, Casaer MP, Gunst J, Wouters PJ, Hanot J, Guerra GG,
Vlasselaers D, Joosten K, Van den Berghe G. Effect of early supplemental parenteral
nutrition in the paediatric ICU: a preplanned observational study of post-randomisation
treatments in the PEPaNIC trial. Lancet Respir Med 2017;5(6):475-483.

30. Weiss SL, Peters MJ, Alhazzani W, Agus MSD, Flori HR, Inwald DP, Nadel S,
Schlapbach LJ, Tasker RC, Argent AC, Brierley J, Carcillo J, Carrol ED, Carroll CL,
Cheifetz IM, Choong K, Cies JJ, Cruz AT, De Luca D, Deep A, Faust SN, De Oliveira CF,
Hall MW, Ishimine P, Javouhey E, Joosten KFM, Joshi P, Karam O, Kneyber MCJ, Lemson
J, MacLaren G, Mehta NM, Mgller MH, Newth CJL, Nguyen TC, Nishisaki A, Nunnally
ME, Parker MM, Paul RM, Randolph AG, Ranjit S, Romer LH, Scott HF, Tume LN, Verger
JT, Williams EA, Wolf J, Wong HR, Zimmerman JJ, Kissoon N, Tissieres P. Surviving
sepsis campaign international guidelines for the management of septic shock and sepsis-
associated organ dysfunction in children. Intensive Care Med 2020;46(Suppl 1):10-67.



