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Kartal Egitim ve Arastirma Klinikleri

DIABETES MELLITUS'UN AKUT METABOLIK
KOMPLIKASYONLARI - III:
LAKTIK ASIDOZ

Birsel KAVAKLI ', Mehmet SARGIN’, Mahmut GUMUS’

Laktik asidoz bir sendromdur. Bir ¢ok hastalikta
laktat birikimine bagh olarak laktik asidoz ortaya
¢ikar. Yiiksek anyon agigi olan asidozun en sik
sebebidir. Belirgin asidozu olan agir bir diabetik
hastada keton cisimleri saptanamazsa, veya diisiik
seviyede saptanirsa,ozellikle tiremi gibi diger asidoz
sebebi yoksa, laktik asidoz akla gelmeli ve plazma
laktat diizeyi 6lgtilmelidir.

LAKTIK ASIT METABOLIZMASI

Laktat ve hidrojen iyonlar1 anaerobik glikolizis'in
tirtinleridir.

Glikoz — 2 laktat +2H*

Normal istirahat durumunda, beyin, kalp kasi, iskelet
kasu, eritrositler ve deride glikoliz orani en yiiksektir.
Periferik dokularda glukoz, piruvattan Gteye gegemez,
laktata yikilir ve dolasima verilir. Eritrositler ve renal
medullada mitokondriler olmadigi i¢in piruvat okside
edilemez, laktata doniigiir. Kas ve diger dokularda
aclik durumunda piruvat: Asetil CoA'ya dontistiiren
piruvat dehidrogenaz aktivitesi azaldigi i¢in piruvat,
yine laktata gevrilip dolagima salinir. Laktat/piruvat
orani normal kosullarda 10/1 dir. Olusan laktat, kas,
karaciger ve bobrege gelir. Kast TCA siklusu ile CO,
ve H,0'ya, karaciger ve bobrekte ise Cori siklusu ile
glukoza donistiiriiliir. Normal kosullarda karaciger,15-
20 mmol kadar laktik asiti metabolize ederek plazma
diizeyinin 1 mMol'iin altinda kalmasim saglar.'
Anaerobik kosullarda piruvattan LDH enzimi araciligi
ile laktat olusur. PH bu noktada ¢ok belirleyicidir.
Diisiik pH' da karaciger kendisi de laktat iiretmeye
baglar.

Laktik asidoz:

1. Glikolizisin artmasi

2. Laktik asit metabolizmasimin azalmasi (Anormal
TCA siklusu)

3. Her ikisi halinde meydana gelir.

Laktik asidoz iki boliimde incelenir.
1. Hiperlaktemi: Serum laktat seviyeleri belirgin
yiiksek, pH normaldir. Bu dengesizlik laktik asidin
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asir tiretiminden olusur. TCA siklusu saglamsa olusan
H* iyonlar1 hizla metabolize edilir, asidoz
olusmaksizin laktat diizeyi yiikselir.

2.Laktik asidoz: Laktat seviyeleri yiiksek, pH
diisiiktiir2.

Tip A Laktik Asidoz (doku hipoperflizyonu ile birlikte)
Anemi,
Hemoraji,
Konjestif kalp yetmezligi,
Grand mall epilepsi,
Feokromasitoma,
Karbon monoksit zehirlenmesi.

Tip B Laktik Asidoz (doku hipoperfiizyonu
bulunmayanlar)

B,;: Cesitli hastaliklarla birlikte olanlar
(DM karaciger hastahklari, malign hastalklar, sepsis,
feokromasitoma, tiamin yetmezligi, tiremi)

B,: 1lag, toksin ve metabolitlere bagl olanlar (alkol,
biguanidler, INH, salisilat, asetaminofen, parenteral
nutrisyonda fruktoz, sorbitol veya xylitol kullanimu,
zidovudin)

B;: Herediter hastaliklarla birlikte olanlar (tip |
glikojen depo hastalig, diger piruvat oksidasyon
veya glukoneogenez enzim defektleri)

B,: Diger nedenler (hipoglisemi)

DM'da herhangi bir laktik asidoz riski %10'un
altindadir ve genellikle sepsis, KKY veya
dehidratasyona baglh doku hipoksisi nedeniyledir.
Ayrica DM'lu hastalar Tip A LA icin de risk
altindadirlar:

Makrovaskiiler hastaliklar

Mikrovaskiiler hastaliklar

Eritrosit 2,3 DPG diizeylerinin diisiik olmasi
artmis vizkozite vardir.
Tip B Laktik Asidoz ig¢in risk faktérii Biguanidlerdir.
Metformin, Fenformine goére 10 kez daha az risk
tasir. Siklikla bu ilaglarla birlikte hepatik, renal veya
kardiak bozukluk varsa veya riski artiran bagka ilag
kullanimi varsa LA goriiliir. Ferformin kullananlarda
LA riski %66 “dir. Mitokondrial inhibe edilmesine
bagl oldugu spekiile edilmektedir.

LAKTIK ASIDOZ TANISI

Tani kriterleri: Kan laktat diizeyi>5 mEq/L
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pH<7.35 ise laktik asidoz vardir. Belirgin sok ve
asidemi durumlarinda laktat seviyesinin 6l¢iilmesi
gereksizdir. Ancak hipoperflizyonun klinik bulgular
olmaksizin agiklanamayan anyon agikl asidoz varsa
laktat seviyesi dl¢iilmelidir. Serum Laktat diizeyi,
normalde <2 mEq/L'dir. 2-5 mEq/L aras1 gray
zone’dur.

Klinik bulgular; her hangi bir ciddi metabolik
asidozdan farksizdir. Kussmaul solunumu, degisik
derecelerde suur bulanikligi veya kaybi, kusma,
nonspesifik karin agris1 vardir’.

TEDAVI

Altta yatan hastaligin ve predispozan faktorlerin
diizeltilmesi ana ilkedir. Mortalitesi yiiksektir (>%30).
(Generalize epileptik konvulsiyonlardan sonra olugan
LA, benign seyirlidir, higbir tedavi gerektirmeden
kendiliginden diizelir,) Bu nedenle gray zonda
yakalanip tedavi edilmesi ¢ok dnemlidir. Bunun
diginda tedavi ampirik, destekleyici olabilir ve
¢ogunlukla basarisizdir’. Tedavi sebebe yonelik
olmahidir. Bunun yaninda solunum ve dolagim destegi
saglanmahdir.

Alkali tedavisi: En tartismali olan ve en sik kullanilan
alkali tedavisi sodyum bikarbonattir. Asidemi gok
agirsa (pH<7) kullanilmahdir, ¢ok yiiksck miktarlar
gerekir. Tamponlayici ajan olarak verilir. pH>7.2,
serum bikarbonati>12 mEq/L oluncaya kadar devam
edilmelidir’.

Doz: Toplam viicut agirh@inin %40'ina dagilan
bikarbonat boslugu vardir. Yani 70 kg'lik bir kiside
bikarbonat dagilim alani ,70 x .0.40= 28L'dir. O
halde, bir hastanin bikarbonat diizeyini 5 mEq/L
artirmak istersek 5 X 28= 140 mEq bikarbonat
vermeliyiz. Bikarbonat,0.5 N serum fizyolojik i¢inde
(NA yiiklenmesi yapmamak i¢in) verilmeli ve cilt
altina kacirilmamalidir (tromboz ve nekroz tehlikesi).
Hesaplanan bikarbonat, 30-60 dakikada %0.45 SF
icinde verilmelidir. Ayrica hipokalemiyi 6nlemek
i¢in serum K*'u > 6 mEq/L oldugu durumlar hari¢
her 100 mEq bikarbonat i¢in ilave olarak 20 mEq K*
eklenmelidir’.

Bikarbonat tedavisinin yan etkileri:
1. Elektrolit bozukluklari ( hipokalemi, hipokalsemi)
2.Paradoksal serebrospinal sivi asidozu
3.Hipernatremi, hiperosmolarite ve voliim
yiiklenmesi riski vardir. Hemodializ ve ultrafiltrasyon
gerekir.
4 Eritrositlerde oksihemoglobin egrisini sola
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kaydmr.

5. Son hayvan ¢alismalarinda ve insanlarda
miyokard fonksiyonlarimi 6nemli derecede bozdugu
vurgulanmakta. Bikarbonat verilmesi fazla miktarda
CO, olusumuna yol agar. CO, 'in siiratle miyosit i¢ine
girip intrascliiler pH disiirdiigii ve miyokard
fonksiyonlarini bozdugu vurgulaniyor.

6.Son olarak bazi hayvan ¢alsmalarinda,
bikarbonatin sag kalimi kétii etkiledigi gésterilmis.

7.30-60 dakika boyunca devamli infuzyonla
verilmelidir. Bolus dozlar, gecici ciddi sistemik
vaskiiler rezistans ve kan basinci diigmesine sebep
olmaktadir .

Carbicarb: sodyum bikarbonat ve sodyum karbonatin
birebir kanigimdir. CO, jenere etmedigi i¢in miyokard
fonksiyonlarin1 bozmaz. Kardiak output'u korur.
Diger LA'larda pH'yi yiikselttigi gosterilmis, ancak
Diabetik LA' da etkinlik ve giivenilirligini gésteren
calisma yoktur. Son ¢alismalar, Dikloroasetat
(DCA)'in LA tedavisinde yararli oldugunu
gostermistir, Tip A ve B laktik asidozda laktik asidin
hem olusumu, hem de utilizasyonunda olumlu etkileri
vardir.

Etki mekanizmasi:

1. Piruvat dehidrogenazi aktive eder.

2. Piruvatin oksidasyonunu artirir.

3. Acrobik laktat kullanimini artirir. Muhtemelen
ATP igerigini artirarak miyokard lizerine pozitif
inotrop etki gosterir, kardiak outputu artirir. Periferik
vazodilatasyon yapar. Hayvan deneyleri ve insanlarda
DCA'in laktat seviyesini belirgin diisiiriirken pH ve
bikarbonat diizeylerini yiikselttigi gosterilmistir.
Sagkalimi artirmis. Bikarbonata cevap vermeyen
hastalarin DCA' a cevap verdigi gozlenmistir.

THAM (2 amino-2 hidroksimetil-1,3-propandiol)
Deneme agamasinda olan sentetik bir tampon
sistemidir.
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