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Giris

Beslenme destegi kritik yetigkin hastalarin bakiminda 6nemlidir.
Fakat kritik hasta igin uygun kalori hedefi net degildir. Hedeflenen kaloriye
ulagilmasi ile protein katabolizmasi ve malnutrisyonun iyilestiriimesi ve
bununla iligkili morbidite ve mortalitede azalma amaclanmaktadir. Farkl
kalori miktarina sahip enteral beslenme alimini inceleyen gozlemsel calis-
malar celiskili sonuglar ortaya koymustur. Kritik hastalarda rutin enteral
beslenme ile yiiksek kalorili enteral beslenmeyi karsilastiran iki randomi-
ze kontrollii galisma (RKC) yiiksek kalorili enteral beslenme ile mortalitede
bir azalma gdstermemistir. Akut akciger hasar veya akut solunum yet-
mezlikli kritik hastalarda yapilan iki RKC mimimum ya da trofik enteral
beslenme ile (hedeflenen kalorinin %15-25) standart enteral beslenmede
(SEB) benzer sonuglar gdstermistir. Mevcut kanitlar erken kritik hastalik
sirasinda es zamanl kalori alimina bakilmaksizin belli bir diizeyde protein
alimini desteklemesine ragmen protein digi enerji kisittamasi yapilan has-
talarda protein ihtiyacinin tamaminin yerine konmasinin sonuglar {izerine
etkisi bilinmemektedir. Sicanlarda yapilan bir ¢alisma, glukoz verilmeden
protein ile beslenmenin malnutrisyon ile azalmig olan mitokondriyal fonk-
siyonlarda diizelme sagladigini gostermistir. Bu nedenle diyetle yeterli
protein alimi saglanirsa kalori kisittamasinin yararli olabilecegi dne siiril-
miistiir. Bu gcaligmanin hipotezi protein alimi korunurken protein digi kalo-
ri kisitlamasi (permisif hipokalorik beslenme) yapilan kritik erigkin hasta-
larda, standart beslenme alan hastalara gore 90 giinliik sag kalimin daha
iyi oldugunun gdsterilmesidir.

Gerec ve Yontemler

Calisma dizaym

Kisaca PermiT (The Permissive Underfeeding versus Target Enteral
Feeding in Adult Critically Ill Patients) olarak isimlendirilen bu galigma
Kasim 2009 ve Eyliil 2014 tarihleri arasinda Suudi Arabistan ve Kanada'da
yedi liclincii basamak merkezde yiiriitiilen kdr, RKC'dir.

N Engl J Med 2015,372:2398-408.

Standart kalori ihtiyaclar; mekanik ventilatorde ve viicut kitle
indeksleri (VKI) 30'a kadar olan hastalar igin Pennsylvania State
Universitesi (Penn State) denklemi ile, mekanik ventilatérde VKI >30
olan ve spontan soluyan hastalar igin 1992 Ireton-Jones denklemini
kullanilarak hesaplandi.

Kalori hedefi; kalori kisitlamasi yapilan permisif hipokalorik beslen-
me (PHB) grubunda kalori ihtiyacinin %40-60'1 ve SEB grubunda kalori
ihtiyacinin %70-100°( olarak belirlendi. Belirlenen hedefteki kalori ile
beslenme 14 giin boyunca verildi. istisnalari; hastanin palyasyonun bir
parcasi olarak beslenmesinin kesilmesi, oral beslenme baslamasi,
yogun bakimdan taburcu olmasi ya da dlmesi idi.

Katilan merkezler enteral beslenme igin kendi protokollerini kullan-
di. Her giin hedef kaloriye ulasilip ulasiimadigi degerlendirildi ve hedef
kaloriye ulagamayan hastalara ertesi giin ilave yapildi. Gergek kalori
alimi hesaplanirken hastalarin aldigi propofol, intravenéz (IV) dekstroz
ve parenteral beslenme ile alinan kalori hesaplandi.

Protein ihtiyaci viicut agirligina gore 1,2-1,5 g/kg/giin olarak hesap-
landi. SEB grubuna benzer olarak PHB grubuna enteral protein ilavesi ve
voliim acigini kapatmak igin 2 mL/kg'dan serum fizyolojik veya su, aksi
klinik ekip tarafindan belirtiimedigi siirece her 4 saatte bir ilave edildi.
Her iki grupta da hedef kan sekeri 80-180 mg/dL olacak sekilde her
merkez kendi insiilin protokoliinii kullandi. Tiim hastalara giinliik enteral
multivitaminler dnerildi. Tlim diger uygulamalar tedavi ekibinin takdirine
birakilmistir.

Primer sonlanim 90 giinliik tim nedenlere bagl mortalite; sekonder
sonlanim yogun bakim mortalitesi, 28 giinliik mortalite, hastane mortali-
tesi, 180 giinliik mortalite ve seri SOFA skorlarini igerdi.

Bulgular
Hastalar

Sekiz yliz doksan dort hasta randomize edildi. Bunlarin 448'i PHB
grubunda 446'si SEB grubundaydi. Baslangicta iki grubun demografik,
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fizyolojik ve beslenme ozellikleri benzerdi. Hastalarin takibi boyunca
PHB grubundaki hastalarda standart beslenen gruba gére daha diisiik
kalori alimi vardi; ortalama kalori alimi SEB grupta kalorik ihtiyacin
%71+22'i iken PHB grubunda %4614 idi (p<0,001). Protein alimi agi-
sindan iki grup arasinda dnemli bir farkhlik yoktu. PHB grubundaki has-
talarda daha diisiik glukoz diizeyi, daha az insiilin ihtiyaci ve takiplerinin
ilk birkag gliniinde daha diisiik sivi balansi mevcuttu ve istatistiksel
olarak anlamli idi.

Mortalite

Doksan giinliik mortalite PHB grubunda %27,2 (445 hastanin 121'i)
ve SEB grubunda %28,9 (440 hastanin 127'si) (relatif risk 0,94, %95 ClI,
0,76-1,16, p=0,58) idi. Yogun bakim mortalitesi, hastane igi mortalite, 28
glinlik mortalite ve 180-giinliik mortalite agisindan gruplar arasinda
anlamli farkhhk yoktu.

Seri SOFA skorlari, azot dengesi, viicut agirhig;, CRP, prealbiimin,
kreatinin, bilirubin, parsiyel arter karbon dioksit basinci, hemoglobin,
lipidler, potasyum, magnezyum, fosfat, transferrin ve {riner azot eks-
kresyonu seviyesi iki grup arasinda anlamli farkhhk géstermedi. Mekanik
ventilasyonsuz giin sayisi ve yogun bakim disi giin sayisi iki grup arasin-
da benzerdi. Post-hoc analizde RRT, PHB grubunda SEB grubuna gdre
daha az siklikla gerekli oldugu saptandi [406 hastada 29 hasta (%7,1)
karsi 396 hastada 45 hasta (%11,4) (rélatif risk, 0,63; %95 Cl, 0,40-0,98,
p=0,04].

Tartisma

Calismada, dnerilen toplam proteinin tamaminin alinmasina karsilik
protein disi kalori kisitlanan PHB alan ve SEB alan kritik yetiskin hasta-
lar kargilastirildi ve hipokalorik beslenmenin mortalite iizerine herhangi
bir etkisi saptanmadi. Bu bulgular, akut akciger hasari veya akut solu-
num yetmezligi olan hastalarda minimal ya da trofik beslemeyi deger-
lendiren daha 6nceki iki RKG'larin bulgulari ile benzerdi (1, 2).

Bu calismanin daha dnceki iki calismadan birgok dnemli farklilikla-
ri vardi. Birincisi, kalori kisittamasi daha ihmli ama siiresi daha uzundu.
ikincisi PHB grubuna ek protein uygulayarak diisiik protein alimi orta-
dan kaldinildi. Ugiincii olarak, iki grup arasindaki beslenme intoleransi-
na sebep olabilecek enteral voliim farkini en aza indirmek igin PHB
grubuna enteral serum fizyolojik veya su uygulandi. Dérdiincii olarak,
kalori ihtiyaci diger iki calismadaki gibi toplam kalori olarak degil prote-
in disi kalori olarak hesaplandi. Bu yaklagimin istiinligiinii destekleye-
cek herhangi bir kanit olmamasina ragmen protein aliminin katabolik
siirecteki kritik hastalarda enerji ihtiyacina katkisi disiiniilmektedir.
Yiiksek protein digi kalori alimi asiri beslenmeye yol agabilir. Bu farklilik-
lara ragmen, ¢alismamizin toplu sonuglar dnceki iki ¢alismada oldugu
gibi SEB hedeflerinin kritik hastalarda klinik sonuglari iyilestirmedigi
sonucuna katki saglamigtir.

PHB grubunda diisiik kan sekeri diizeyleri ve azalmis insiilin gerek-
sinimleri, diger galigmalar ile uyumlu bulunmustur. Iki grubun nitrojen
dengesi, prealbumin, transferrin diizeyleri ve idrar azot atiimi da dahil
olmak iizere protein durumunu gdsteren benzer klinik indeksler arasin-
da fark yoktu. Bu yiiksek kalori alimmnin protein katabolizmasinin azal-
masi {izerine etkisi olmadi§ini géstermektedir. Prealbumin ve transferin
seviyelerinin, inflamasyon, sivi durumu ve demir eksikligi gibi beslenme
digi faktdrlerden etkilendigi diigiiniiliirse bu indekslerin protein durumu-

nu degerlendirmedeki sinirlamalari dikkate alinmalidir. Nitrojen dengesi,
idrarla azot atilimi dlgiimiine dayanmaktadir ve giinden giine farklilik
gosterebilir. Ayrica, ishal ya da fistiilii olan hastalarda oldugu gibi idrar
digi azot kayiplarini gdsteremez.

Post-hoc analizde PHB grubunda RRT ihtiyaci daha diisiik saptan-
mistir ve dikkatli yorumlanmasi gerekmektedir. Bu bulgu daha yiiksek
kalori aliminin bébrek hasari ile iligkili olabilecedgi fikrini desteklemekte-
dir. Hayvan modellerinde de kalori kisittamasinin ¢esitli mekanizmalar
ile akut bébrek hasarinda bébrek koruyucu oldugu gésterilmistir.

Bu calismanin aksine, 6nceki RKC'larda tam kalori alimina karsilik
kalori kisitlamasi yapilan grupta RRT oranlarinda veya renal yetmezlikli
giin sayisinda gruplar arsinda anlamli farkhliklar yoktu. Bununla birlikte,
bu caligmalarda kalori kisitiamasi derecesi ve siiresi ¢ok degiskendir.
Ayrica standart insiilin tedavisi ile yogun insiilin tedavisi karsilastirildi-
ginda akut renal yetmezlik oraninda ve RRT ihtiyacinda azalmalar
hipergliseminin bobrek hasarini artirabilecegini diiglindiirmektedir.

SEB grubunda yiiksek sivi balansininda RRT artisiyla iligkisi olabilir.
Klinik uygulama kilavuzlari RRT sirasinda yiiksek protein alimini dner-
mektedir. Akut bobrek hasarinda ve diyalize girmeyen renal yetmezlik
hastalarinda ise standart kalori ve protein alimini dnermektedir, fakat
daha fazla arastirma gereklidir.

Bu calismanin ¢ok merkezli olmasi hastalarin tibbi, cerrahi veya
travma hastasi olarak kategorize edilmesi gibi giiclii yanlar vardir. Bu
o6zellikler sonuglarin genellestirilebilirligini artirr.

Bu caligmanin limitasyonlar, galismaya yodun bakima yatirilan
hastalarin sadece %14'iiniin dahil edilmesi, hedef kalori alimina 6zellik-
le SEB grubunda, bazi hastalarda ulagilamamasi, uygulamalarin tam
anlamiyla kér olmamasi, uygulama siiresinin sabit olmasidir. Dolayisiyla
kritik hastalik bazinda bireysel olarak bir siire i¢in PHB etkisinin arasti-
riimasi gerekmektedir.

Sonug

Esit protein miktarinin verildigi PHB ile SEB karsilastinildiginda
mortalite arasinda fark bulunmamustir.

Yorum

Kritik hastada beslenmenin ana hedefi mevcut kas dokusunun
korunmasidir. Bu da giinliik protein ihtiyacinin karsilanmasi ile saglana-
bilir. Mevcut veriler; giinlik protein ihtiyaci karsilanan kritik hastada
protein digi kalori hedefinin diisiik tutulmasinin mortaliteyi arttirmadigi-
na isaret etmektedir.

Ayrica, kontrinsiiliner hormon diizeyleri yiikseklii nedeniyle
hiperglisemiye egilimi olan kritik hastalarda beslenme soliisyonlarindaki
karbonhidrat miktarinin azaltilmasi hiperglisemiyi azaltarak hiperglise-
miye bagh komplikasyonlari azaltabilir.
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