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® Laktat > 2 mmol/Il je abnormalni (hyperlaktatémie)
~ 30-40 % pacientl na JIP
~ 60-70 % pacientl na JIP se sepsi

® Laktatova aciddza: laktat > 4 mmol/I (a pH < 7,35)
~ 5-10 % pacientl na JIP
~ 15-20 % pacientl na JIP se sepsi

® Laktat = silny anion (pKa = 3,86
y (p ’ ) 107(7,4 - 3,86) = 3500 : 1 - disociovano > 99,9 %
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Arterialni, nebo venozni odbér?

Arterialni vzorek = referen¢ni standard

Venozni laktat byva mirné vyssi nez arterialni
(~0,2—0,5 mmol/l; rozdil roste s vysi laktatu)

Centralni vendzni je lepsi

Periferni vendzni - vyhni se staze (turniket)

Zpracuj ihned (POCT) (nebo pouzij inhibitor glykolyzy

(NaF)); prodleva zvysuje laktat.

Pro trend pouzivej stejné misto, stejny typ vzorku (plna krev
vs. plazma) a stejny pristroj



Denni produkce laktatu u clovéka v klidu je priblizné 1400
mmol (~ 60 mmol/h)

Kapacita eliminace: az 500 mmol/h (napf. po extrémni
zatezi)



pHa

Clinical use of lactate monitoring in critically ill
patients

Jan Bakker”", Maarten WN Nijsten2 and Tim C Jansen'
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ProcC laktat stoupa

P produkce - B,/adrenalin, stres, svalova prace, tres, krece
* J oxidace pyruvatu - hypoxie, mitochondrie, thiamin, toxiny

* J clearance - jatra ~60 %, ledviny ~30 %



Hyperlaktatémie

—

™ produkce laktatu J eliminace laktatu
Anaerobni Aerobni / cytopatickd |, funkce jater
J prokrveni jater
J rendlni eliminace
Tkanova hypoxie Stres (B2 mediovany)
Zanétem mediovana
Warburglv efekt

Léky/toxiny (metformin, kyanid...)

Hyperlaktatémie neni totéz jako tkanova hypoxie !



Laktat: konecny produkt rychlé tvorby ATP

glukdza

Glykolyza je 15x energeticky
méneé ucinna, ale dokaze zvysit
2 ATP tvorbu ATP 100x rychleji nez

oxidativni fosforylace.
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Aerobni produkce laktatu v kosternim svalu
(Laktat je nespolehlivy ukazatel tkariové hypoxie pfi traumatu nebo sepsi)
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Laktat je nespolehlivy ukazatel tkariové hypoxie pfi traumatu nebo Ia ktatovy S h utt I e
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Aerobni produkce laktatu nadorem

« nadorové bunky prednostné vyuzivaji
aerobni glykolyzu, a tvori laktat i za
pritomnosti kysliku

F18 znacena deoxy-D-glukdza
Pozitronova emisni tomografie

- Tento metabolicky presmyk se nazyva
Warburguv efekt
A Peak demand

el

Base-load demand

« > 90 % lidskych nadoru se takto chova, a
proto v onkologii tak dobre funguje FDG-

PET
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Mortality rate

Hyperlaktatémie je silné spojena s mortalitou kriticky nemocnych.
Laktat je silny prognosticky marker
Koncentrace laktatu pfri prijeti
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* Prognosticka hodnota je lepsi u laktatu nez u pyruvatu nebo
poméru laktat/pyruvat (L/P), coz naznacuje, Ze prognostickd
hodnota nesouvisi jen s tkanovou hypoxii.

* Nejlepsi prognostickou hodnotu ma vyvoj koncentrace laktatu v
case.
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Lactate Clearance <10% za 6 h od pfijeti na urgentni prijem
08k™_ Lactate Clearance >10% (pacienti s téZkou sepsi nebo septickym Sokem)

Probability of Survival

00 T T T T T 1

Days



* Nebylo potvrzeno, ze by intervence cilené na normalizaci
koncentrace laktatu zlepsovaly vysledky |éCby.

* Laktat ma vést hodnoceni stavu, ne byt jedinym
terapeutickym cilem.

* Laktat je cenny marker, ale |Iécba samotného Cisla misto
vyvolavajici priciny preziti nutné nezlepsi.



* Dichloracetat zvysuje aktivitu komplexu

pyruvatdehydrogenazy, a tim snizuje hladinu laktatu, v

klinickych studiich ale nezlepsil hemodynamiku ani preziti.

Efficacy of Dichloroacetate
as a Lactate-Lowering Drug

Peter W. Stacpoole, PhD, MD, Nelamangala V. Nagaraja, PhD, and Alan D. Hutson, PhD

J Clin Pharmacol. 2003
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Anaerobni vs. aerobni produkce laktatu

® Za normalnich okolnosti je pomér laktat/pyruvat (L:P) 10:1
® odrazi cytosolicky pomér NADH/NAD™* (rovnovaha LDH)

NADH NAD*
O

)kcog- :\ / g )4002-

pyruvate LD H lactate

* Hypoxie / mitochondridlni dysfunkce: L:P > 20-25:1
* Urychlena aerobni glykolyza: L:P 10:1

* Pyruvat je nestabilni = v klinické praxi se prakticky neméri



Using pCO, Gap in the Differential Diagnosis of
Hyperlactatemia Outside the Context of Sepsis: A Physiological
Review and Case Series

Petr Waldauf,! Katerina Jiroutkova,"? and Frantisek Duska '

Hyperlactatemia
Type A Type B
Anaerobic Aerobic Decreased
lactate
clearance
T Lactate/Pyruvate ratio norm. Lactate/Pyruvate ratio
T pCO, gap norm. pCO, gap
T pCO, gap/CA-VO, gap norm. pCO, gap/CA-VO, gap




Hyperlaktatémie typu A

Vychadzi z: Mekontso-Dessap A, et al. Intensive Care Med 2002,28:272-7 (89 pacientu, plicnicovy katétr)

Parametr Bez Prah pro ROC AUC
hyperlaktatémie hypoperfuzi pro laktat > 2 mmol/I

pCO, gap / Ca-vO, 1,1+0,6 >1,4% 0,85

pCO, gap 0,5+0,3 kPa > 0,8 kPa 0,75

Ca-vO; 3,6 1,0 ml/dI spise nizsi (ns) 0,62*

SvO; (smisena zilni) 69+9% <70% 0,51*

ScvO; (centralni Zilni) — <70% nemeéreno

CRT <3s >4s nemeéreno

Voo a0 fnemefise

JAMA 2019), préh > 4 s (Alegria, Ann Intensive Care 2017).




Hyperlaktatémie A vs. B

Rozhoduje adekvdtnost srdecniho vydeje viici metabolické potrebé.
U typu B je vydej zpravidla normdlni az supranormdlni, proto zustdvd pCO, gap nizky i pfi laktdtu 12 mmol/I.

Parametr Typ A Typ B

Srdecni vydej nedostatecny vici potrebé normalni az supranormalni
pCO, gap > 1 kPa <0,5 kPa

pCO, gap / Ca-vO, > 1,4 <1,2

ScvO, 58-71 % 72-79 %

L/P >20-25 ~10:1

Typické priciny

krvaceni, nizky vydej,
regionalni ischemie

B,-agonisté, adrenalin, steroidy,
malignita, metformin




D-laktatova acidoza

Kratké strevo a velka ndloz jednoduchych cukr

SIG, (albumin korigovany AG) %, rutinni (L-)laktat normalni
Nutné specialni stanoveni, POCT ji nezachyti

Encefalopatie pripominajici Wernickeho



Lactate gap a etylenglykol

Krevni plyny (laktatoxidaza) > centralni laborator
Glykolat je oxidovan také - falesné vysoky laktat
Pozdé: osmolalni gap mizi, lactate gap zlstava
Oveér si metodu své laboratore



A co thiamin?

Esencialni kofaktor komplexu pyruvatdehydrogenazy (PDH)

Thiamin muze zlepsit clearance laktatu (zejména pri jeho
deficitu), ale u neselektovanych pacientl na JIP nesnizil
mortalitu ani nezlepsil jiné klicové vysledky

BéZzné davkovani na JIP: 200 mgi.v. a 12 h po dobu 3—7 dn
Rutinné se nedoporucuje u hyperlaktatémie pri sepsi



Algoritmus u luzka

1. Je skutecny? arterialnée, hned

2. Kdy vznikl? Casny vs. pozdni, trend

3. Globalni priutok? CRT - ScvO, - pCO, gap

4. Regionalni ischemie? strevo, koncetina - CTA
5. Typ B? adrenergni, jatra, léky, malignity
Neklesa po optimalizaci prtitoku? Pfehodnot diagnézu.



Take-home

Laktat je varovny signal, ne diagnéza

Nejdriv vyluC hypoperfuzi, globalni i regionalni
. Normalni laktat ischemii nevylucuje

Pri dobrém pratoku hledej typ B

I N

. LéC pacienta, ne cislo
Dékuji za pozornost
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