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Hypertonicky roztok laktatu sodného v resuscitaci septického Soku: popisny prehled patofyziologie, preklinickych a klinickych dat

srdecnf praci vyhodnéjsi nez u volnych mastnych kyselin. To koreluje
se zjisténim, Ze se podil pfijmu cirkulujictho laktdtu myokardem a jeho
vyuzitf jako metabolického paliva zvy3uje béhem adrenergnf stimulace
a zatéze [35, 36]. Experimenty s aplikaci metody laktatového ,clampu”
ukazaly nerecipro¢ni vztah laktatu a glukdzy béhem nérlstu energe-
tické potfeby organismu, kdy byla zvy3end plazmaticka hladina laktatu
provazena narlstem utilizace laktatu a poklesem oxidace i produkce
glukozy [37]. Tato adaptace mdze mit mimo energetické vyhody také
své patofyziologické opodstatnéni v souvislosti s omezenim glukézové
toxicity v inzulin-nondependentnich burikéch, které pfijimajf glukézu
mechanismy zavislymi na glukézovém gradientu (rendlni burky, hepa-
tocyty, neurony a imunitni buriky) [38, 39].

Pravé zatéZ organismu — intenzivni svalova prace a kritické stavy
vyzadujici nepretrzitou dodavku velkého mnozstvi ATP, provazi zvy-
seny glykolyticky tok a tvorba intermedidrnich metabolitl vcéetné
laktatu. Produkce a shuttling laktatu je proto jedine¢nym adaptivnim
procesem, ktery umoziiuje efektivné redistribuovat energeticky zdroj
z tkanf s narusenym oxidativnim metabolismem do tkani s dostate¢nou
aerobni kapacitou [40].

| kdyz sepse vede k narusené schopnosti tkanf utilizovat kyslik
v dUsledku mikrocirkula¢ni dysfunkce [41], vzestup laktatu v krvi u en-
dotoxemickych prasat byl pozorovén jesté pred nastupem skutecné
tkdnové hypoxie [42]. Dominuje pfitom zvyseny glykolyticky tok jako
ddsledek zesilené adrenergni reakce organismu. To dokazuje potfe-
bu uvazovat i o pfi¢indch zvysené produkce laktatu plsobicich pod
tzv. anaerobnim prahem a mimo cytopatickou dysoxii (Tab. 2) [43-45].
Ov3em koncentrace laktdtu v krvi nevypovida nic o jeho nadprodukdi,
ale je vysledkem poméru produkce a utilizace. Proto béhem Soku
mUze k hyperlaktatemii vyznamné pfispivat alterace laktatové vymény
(broken shuttling) a odbouravanf laktdtu v disledku narusené perfuze,
mikrocirkulace a bunécnych funkci splanchniku postihujici Ustiedni
orgény laktdtového metabolismu (jatra a ledviny), na coz by méla byt
soustredéna podpUrné Ié¢ba — vasopresoricka podpora, volumoterapie,
absence hepato- a nefrotoxickych inzultd.

Presun laktatu mezi tkdnémi a intraceluldrnimi kompartmenty

(mitochondridIni import) probihd v zavislosti na zméné koncentrace

Tab. 2. Klasifikace pricin hyperlaktatemie (Mller J. et al)

laktdtu a pH, pficemZ prostup laktatu a dalsich monokarboxylatd
(napt. butyrat, acetoacetat) biologickymi membranami je facilitovan
monokarboxyldtovymi transportéry (MCT). Nezastupitelnou roli MCT
a redoxni, respektive energeticky vyznam laktatu, podporuje pozo-
ruhodny vysledek izotopového stopovani laktdtu na mysim modelu
s indukovanou hypertrofickou kardiomyopatii, kdy delece genu pro
laktat-specificky MCT akcelerovala progresi srde¢niho selhani. Obdobné
inhibice tvorby laktdtu vedla u endotoxemického experimentalniho
modelu k ¢asné poruse myokardidlni funkce a smrti [46].

Je zndmo, Ze funkce myokardu mdze byt az u 70 % pacientd v sep-
tickém Soku snizena [47, 48]. Sepsi indukovana myokardidIni dysfunkce
(SIMD) je relativné novym pojmem, jehoz definice nebyla dosud presné
navrzena, a i kdyz je samotnd SIMD casto reverzibilni, je jednim z pre-
diktor& morbidity a mortality. Rysy septické kardiomyopatie zahrnujt
akutnf systolickou dysfunkci se snizenou kontraktilitou nebo poruchu
relaxace jedné nebo obou srde¢nich komor [48].

Viyse uvedené fyziologické poznatky o laktatu a jeho ddlezitost pro
myokard tak poskytuji vychodisko pro dalsi vyzkum laktatovych roztokd
v pédi o kriticky nemocné.

Hypertonicky roztok laktatu sodného -
farmakologicke vlastnosti
Hypertonické laktatové infuze jsou k dispozici jako L-laktat sodny a slou-
Ceniny obsahujici laktdt vazany na sodik a eventudlné dalsi elektrolyty.

Dalezité je rozliseni roztokd na bazi L-, D-enantiomeru a racemické
smési, nebot existuje rozdil v jejich metabolismu a vysledném tcinku.
L-laktat je hlavni stereoisomer laktatu v lidském organismu a ma vetsf
energeticky potencidl nez D-laktat [49]. VyuZitl roztokl s obsahem
D-laktatu limituje kapacita organismu jej metabolizovat i fale$né ne-
gativni stanoven({jeho plazmatické hladiny standardnimi laboratornimi
metodami. Hrozi tak jeho kumulace s potencialné negativnimi patofy-
ziologickymi konsekvencemi.

Nejcastejsimi vedlejsimi ucinky HSL jsou vzestup pH a hladiny sodiku
v plazmé. Ve studiich s pouzitim roztoku sodiku a laktétu, ktery neobsa-
huje jiné mineraly, dochdazi ke snizeni koncentrace drasliku [50-53]. To
je tfeba mit na paméti pfi navrhovéni studif s infuzemi sodiku a laktatu,

mechanism cause

examples

increased pyruvate

oroduction non-specific glycolysis stimulation

respiratory alkalosis, catecholamines (mainly epinephrine),
inhaled beta-agonists, pheochromocytoma

malignancy-associated metabolic
disturbances (Warburg effect)

leukemia, lymphoma, or, less often, solid malignancies

other causes influencing the redox
potential of the cell

alcoholism, diabetic ketoacidosis

decreased pyruvate
utilization

crossing of an anaerobic threshold in

intensive muscle activity, generalized

skeletal muscle convulsions, hypothermic shivering

hypoxia-related hyperlactatemia
(type A hyperlactatemia)

insufficient load of oxygen in blood

hypoxemic hypoxia, profound anemia,
CO intoxication

shock, regional ischemia
(i.e. mesenteric ischemia), cardiac arrest,
microvascular shunting

insufficient perfusion

pyruvate-dehydrogenase dysfunction

thiamine deficiency (beri-beri), inherited enzymatic dysfunction

mitochondrial dysfunction

drugs (propofol, linezolid, metformin, etc),
inherited disorders, cyanide intoxication, sepsis

altered clearance of lactate

liver failure, renal failure
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