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Olgu Sunumu / Case Report

Major Abdominal Cerrahi Ge¢irmis Kritik Hastada
Hiperlaktateminin Nadir Bir Nedeni: Tiamin Eksikligi

A Rare Reason for Hyperlactatemia in a Critical Patient after a Major Abdominal
Surgery: Thiamine Deficiency
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Tip B laktik asidoz, tip A (hipoksik) laktik asidozdan ayirt edilmesi gereken, yeterince
taninmayan bir klinik durumdur. 56 yasinda kadin hastaya kolon kanseri ve karaciger
metastazi nedeni ile sa§ hemikolektomi, ileokolik anastomoz ve karaciger metasta-
zektomi yapildi. Ameliyattan iki giin sonra ates, hipotansiyon ve tasikardi bulgularn
ile genel cerrahi yogun bakim iinitesine kabul edildi. Bilinci agikt. Giris laboratuvar
testlerinde nétrofil sayisi 3x10%pL idi. Kan gazinda pH: 7,35, PaC0,: 44,8 mmHg, HCO,-
:22.1 mEq/L baz acig: -3,3 mmol/L ve laktat: 4,3 mmol/L idi. Bobrek fonksiyon testleri
normal diizeyde, karaciger enzimler orta seviyede yiikselmisti (AST: 647 U/L ALT:
153 U/L). Yara vyeri kiiltiirinde treyen Escherichia coli igin Piperasilin tazobaktam
baslandi. Hastaya izotonik sodyum kloriir ¢dzeltisi ile uygun sivi tedavisi septik sok
icin uygun antibiyoterapi ve kan basincini diizenlemek igin inotrop destek saglandi.
Uygun kan basinci ve doku perfiizyonu saglanmasina ragmen hastanin laktat sevi-
yesi 23 mmol/L ye kadar yiikseldi. Anastomoz kacag siiphesiile abdomen bilgisayarl
tomografi anjiografi gekildi. Perforasyon ve iskemi lehine bulguya rastlanmadi. Has-
tanin laktat yiiksekliginin hipoksemiden kaynaklanmadigi diistiniilerek Vit B1 (Tia-
min) kan diizeyi gonderildi. Laktik asit yiiksekligine asidoz eslik etmediginden tiamin
replasmani yapiimakta acele edilmedi. Tiamin seviyesi 10 pg/L (25-75 pg/L) dl¢iildii.
100 mg/giin intravendz tiamin baslandi. 3 giin i¢erisinde hastanin laktat seviyesi 2,5
mmol/L'ye sonrasinda 72 saatte 1,9 mmol/L’ye geriledi. Hastanin anamnezi derin-
lestirildiginde oral aliminin kétii oldugu ve son iki giindiir total parenteral nutrisyon
(TPN) bagimh oldugu 6grenildi. Hastanin TPN'sinde ek olarak vitaminler yoktu. Muh-
temelen basvurudan itibaren hastanin tiamin diizeyinin diisiik oldugu diisiiniildii.
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Hasta Onam:: Yazili hasta onami bu ¢calismaya katilan hastanin ailesinden alinmistir.
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Abstract

Type B lactic acidosis is an under-recognized clinical entity that must be distinguished
from type A (hypoxic) lactic acidosis. A 56-year-old female with a history of colon carci-
noma with liver metastasis underwent right hemicolectomy, ileocolic anastomosis, and
liver metastasectomy. Two days later, she presented to the general surgical intensive
care unit with fever, hypotension, and tachycardia. Arterial blood gas analysis revealed
a pHof 7.35, a PaCO2 of 44.8 mm Hg, an HCOS- level of 22.1 mEq/L, a base deficit of -3.3
mmol/L, and a lactate level of 4.3 mEq/L. Liver functions were moderately elevated (AST:
647 U/L, ALT: 153 U/L) on admission. Wound culture revealed the presence of Escherichia
coli, and piperacillin-tazobactam was prescribed. She received adequate fluid resusci-
tation with normal saline, antibiotics for treating septic shock, and norepinephrine for
maintaining appropriate blood pressure. Despite achieving blood pressure appropriate
for her age and improved tissue perfusion, the patient’s lactate level increased to 23
mEg/L. Abdominal computed tomography with angiography showing vascular structures
was concerned for possible anastomosis leakage, given the rise in lactate levels with
concern for intra-abdominal pathology. There were no signs of perforation and ischemia.
Because of a high suspicion that the patient's hyperlactatemia was not due to tissue
hypoxia, we used the patient’s blood sample to measure the vitamin B1 (thiamine) level.
We did notimmediately perform thiamine replacement because hyperlactatemia did not
accompany acidosis. Her thiamine level was 10 pg/L (range, 25-75 pg/L). Then, 100 mg/
day of intravenous thiamine was administered. Within 3 days, her lactate level fell to 2.5
mmol/L; within 24 h, it fell to 1.9 mmol/L. Additional history revealed that she had been
taking very little nutrition by mouth before admission and that she was primarily depen-
dent on total parenteral nutrition (TPN). There were no vitamins in her TPN; thus, she
was likely to be thiamine deficient during her initial presentation.
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Giris

Laktat; anaerobik solunumun bir yan {iriin olup; karaciger ve bobrek
yardimiyla kandan temizlenir. Giinliik laktat {iretimi 1400 mmol'diir ve
tiim dokulardan anaerobik solunum sonucu olusan pirlivatin iiriiniidiir.

Karaciger laktat klirensi igin primer organ olup; normal sartlarda saatte
100 mmol laktati kandan temizler. Olusan laktatin %20-40 kadari bobrek-
ler tarafindan metabolize edilerek temizlenir. Laktik asidoz artmig anyon
acikhgr olan metabolik asidoz nedeni olup; plazma laktat konsantrasyo-
nu 4-5 milimol/Litre (mmol/L) (Normal aralik: 0,5-1,5 mmol/L) astiginda
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olusur. Hipoksi dénemlerinde laktat enerji saglamak amaciyla glukoza
doniismektedir. Laktik asidoz tip A ve tip B olarak iki gruba ayrilir. Tip A
daha sik goriilmekte olup doku perfiizyonu bozuk hastalarda, hipoksi
varken veya yokken olusabilir. Tip B laktik asidoz ise bazi ilag, kimyasal,
toksik bilesenlere veya laktat birikimine sebep olabilen genetik bozuk-
luklara bagl olusur. Tip B laktik asidozda sistemik hipoperfiizyon yoktur.
Bu formda hiicresel metabolizma diizeyinde bozulma goriilmektedir (1).

Bu olguda kolon kanseri nedeniyle opere edilen bir hastada sepsis
ve tiamin eksikligi nedeni ile ortaya ¢ikan Tip B laktik asidoz (hiperlak-
tatemi) sunuldu.

Olgu Sunumu

Elli alti yaginda kadin hastaya kolon kanseri ve karaciger metastazi
nedeni ile sag hemikolektomi, ileokolik anastomoz ve karaciger metas-
tazektomi yapildi. Ameliyattan iki giin sonra hasta ates, hipotansiyon ve
tasikardi bulgulari ile genel cerrahi yogun bakim iinitesine kabul edildi.
Hastanin bilinci agik, oriyente ve koopere idi. Vital bulgular nabiz:115
atim/dk, solunum sayis: 24/dk, tansiyon arteryal: 70/40 mmHg, Sp0,:%88
(oda havasinda idi). Giris laboratuvar testlerinde nétrofil sayisi 3X10%/pL,
Hg:8,5 gr/dl idi. Kan gazinda pH: 7,35, mmHg, Pa0,: 55,0 mmHg, PaCO,:
44,8 HCOS':22,1 mEq/L baz a¢igi:-3,3 mmol/L ve laktat seviyesi 4,3 mmol/L
idi. Bobrek fonksiyon testleri normal diizeyde, karaciger enzimler orta
seviyede yiikselmisti (AST: 647 U/L ALT: 153 U/L). Hastaya sag internal
juguler venden santral kateter takildi. Santral vendz basinci (CVP) 3
mmHg &l¢iildii. CVP 8-10 mmHg olacak sekilde izotonik sodyum kloriir
ile uygun sivi tedavisi uygulandi. Santral venoz oksijen saturasyonu
(Scv0,) %60 idi. Hematokriti %28 (0,28 L) olmas! iizerine 1 {inite eritrosit
slispansiyonu replasmani yapildi. Sivi replasmanina ragmen CVP 8
mmHg olmasina ragmen ortalama arter basinci 65 mmHg'nin altinda
olmasi lizerine noradrenalin ile inotrop tedavi baslandi. Tiim kiiltiirleri
alinan hastaya ampirik olarak piperasilin-tazobaktam tedavisi bagland.
Hastanin 2 saat sonraki vitalleri nabiz:95 atim/dk, solunum sayisi: 20/dk,
tansiyon ateryal: 90/60 mmHg, Sp0,:%90 (oda havasinda idi). Yara yeri
kiiltiirlinde {ireyen E.coli ampirik verilen antibiyotige duyarlydi. Hastaya
uygun septik sok yonetimi yapilip ortalama kan basinci 65 mmHg iizerine
cikilmasi ve doku perflizyonu salanmasina ragmen hastanin laktat
seviyesi 23 mmol/L'ye kadar yiikseldi. Anastomoz kagadi siiphesi ile
abdomen bilgisayarl tomografi anjiografi ¢ekildi. Perforasyon ve iskemi
lehine bulguya rastlanmadi. Hastanin laktat yiiksekliginin hipoksemiden
kaynaklanmadigi diisiiniildi. Son 1 haftadir oral alimi bozulan ve son iki
glindiir total parenteral nutrisyon (TPN) destegi alan hastadan tiamin
calisiimak {izere dis merkeze kan érnegi gonderildi. Laktik asit yiiksekli-
gine asidoz eslik etmediginden tiamin replasmani yapiimakta acele
edilmedi. Hastanin tiamin diizeyi 10 pg/L (Normal: 25-75 pg/L) ol¢ildii.
Hastaya 100 mg/giin intravendz tiamin destegi baglandi. 3 gilin icerisinde
hastanin laktat seviyesi 2,5 mmol/L'ye sonrasinda 72 saatte 1,9 mmol/
L'ye geriledi (Resim 1). Genel durumu diizelen, inotrop destegi almayan
hasta genel cerrahi klinigine devredildi.

Olguya ait klinik ve laboratuvar verilerinin bilimsel amacli yazilan bu
olgu sunumunda kullaniimasi i¢in hastanin esinden yazili onam alinmistir.

Tartisma

Bu olguda amacimiz cerrahi yogun bakimdaki major abdominal
cerrahi yapilan kritik hastalarda hiperlaktateminin doku hipoksisi digin-
da baska nedenler ile de ortaya ¢ikabilecedini vurgulamakti. Eger has-
tanin klinigi ve laboratuvar bulgular doku hipoksemisini diistindiirmi-
yorsa buna ragmen hiperlaktatemi sebat ediyorsa Tip B laktik asidoza

sebep olabilecek nedenler arastiriimalidir. Altta yatan hastaliklar (renal
yetmezlik, malignite gibi) ilaglar, toksinler ve metabolik bozukluklar gibi
Tip B laktik asidozun birgok nedeni vardir (1). Bizim hastamizin oral alimi
son derece azalmigti ve son 2 giindiir total parenteral nutrisyon (TPN)
alan bir hastaydi. TPN igerisinde multivitaminler bulunmamaktadir.
Tiamin olmadan hastamiz hiicresel diizeyde (mitokondrilerde) piruvati
asetil-KoA ya doniistiirememistir (Resim 2). Hastamizin kanda tiamin
diizeyinin disiik oldugu tespit edildiinde hizlica tiamin replasmani
yapildi. Mitokondriyal mekanizma desteklendi. Bu sekilde oral alamayan
ya da oral alimi ¢ok az olan TPN bagimli 13 hastada 1990°larin sonuna
dogru tiamin eksikligine bagh laktik asidoz gelistigi bildirilmistir. Bu
hastalar tiamin replasmanina dramatik yanit vermigler ve ndrolojik
durumlari diizelmistir (2). Bizim hastamizda altta yatan malignitesi hiper-
laktatemiye katkida bulunmus olabilir. Birgok kanser tiiriinde Tip B laktik
asidozun tiamin diizeylerinden bagimsiz olarak siklkla goriildiigi ve
siklikla 16semi ve lenfoma olgularinda goriildiigi belirtimektedir (3). Bu
durumdaki patofizyoloji net olarak bilinmemektedir. Bircok mekanizma
6ne siiriilmektedir. Bazi caligmalarda hizh biiyiiyen tiimér hiicrelerinin
tiamin kullandigi ve bunun rélatif tiamin eksikligine yol actigi belirtiimek-
tedir. Bazi tiimdr hiicrelerinde hekzokinaz gibi glikolitik enzimlerin asiri
ekspresyonu hizli gogalmaya katkida bulunmaktadir (4). Solid tiimorler-
de neoplastik tiimdr yatagi normal dokuya gore goreceli olarak hipok-
siktir ve tlimor hiicreleri genellikle anaerobik metabolizma yaparlar. Bu
durum laktat birikimine neden olabilir (5, 6). Bizim hastamizin baslangig-

Laktik Asit (mmol/fL)

Resim 2. Piruvatin aerobik ve anaerobik metabolizmasi. Karnitin ve
tiamin ve metabolizmada kofaktor olark rol almaktadir.

ATP: adenozin trifosfat; FADH2: flavin adenin dinukloetit'in rediikte formu; NADH: nikotinamid
adenin diniikleotid; TPP: tiamin pirofosfat



56 Yildinm ve ark. Major Abdominal Cerrahi Sonrasi Hiperlaktatemi

Yogun Bakim Derg 2017; 8: 54-6

Tablo 1. Laktik Asidoz Nedenleri

I. Laktat Uretiminde Arti

1. Piruvat Uretiminde Artis
¢ Glikoneogenez ya da glikolizdeki enzim defektleri
¢ Solunumsal alkaloz (Salisilat intoksikasyonu)
* Feokromasitoma
* Beta-agonistler
e Sepsis

2. Piruvatin temizlenmesinde azalma

2a. Piruvat dehidrogenaz ya da piruvat karboksilaz aktivitesinde
azalma

¢ Konjenital
¢ Diabetes mellitus, Reye Sendromu

2b. Piruvatin laktata déniisiimiindeki redoks durumundaki
degisiklikler

2bl. Metabolik hizin artmasi
e Grand mal ndbet
e Agir egzersiz
* Hipotermik titreme
 Ciddi astim atak

2bll. Oksijen dagiiminda azalma
e Sok
e Kardiyak arrest
e Akut pulmoner 6dem
* Karbonmonoksit zehirlenmesi
* Agir hipoksemi (Pa0,< 25-30 mmHg)

¢ Feokromasitoma

2blll. Oksijen kullaniminda azalma

¢ Siyanid intoksikasyonu (oksidatif metabolizmanin
azalmasi)

e Zidovudin ya da sitavudin gibi ilacin indiikledigi
mitakondriyal disfonksiyon

e Sepsis

Il. Laktik asidoz
1. Primer laktat kullaniminda azalma
¢ Hipoperfiizyon ve belirgin asidemi
¢ Alkolizm

e Karaciger hastalgi

2. Mekanizmanin belirsiz oldugu durumlar
e Malignite

¢ Diabetes mellitus (doku hipoksemisi olmadan metformin
kullanimi)

* Kazanilmig immiin yetmezlik sendromu (AIDS)
* Hipoglisemi

* [diyopatik

taki prezentasyonu septik sok oldugu igin laktik asidoza hem tip A hem
de tip B asidozun katkisi olmus olabilir. Sepsis direkt olarak doku perfiiz-
yonunu diisiirmekte ve doku oksijenizasyonunu bozmaktadir. Ayni
zamanda laktat temizlenmesini de azaltmaktadir (7). Hastamizin baglan-
gicta ¢cok derin bir asidozu yoktu. pH: 7,30'du. Laktat yiiksekligine rag-
men hastanin derin asidozu olmamasi hiperlaktatemi yapan diger
nedenleri aragtirmamiza katkida bulundu. Tip B laktik asidozda primer
problem adenozin trifosfat Giretiminde degildir. Bu nedenle hidrojen iyon
birikimi Tip A laktik asidozdaki gibi hizli degildir. Bu nedenle Tip A laktik
asidozdaki gibi pH ciddi sekilde diismez. Tip B laktik asidoz klinik siiphe
duyuldugu takdirde tani konulabilecek bir durumdur (8). Bizim hastamiz-
da septik sok ydnetimi antibiyotik, sivi resiistasyonu ve inotrop destegi
ile agresif sekilde yapildiktan sonra hastanin perfiizyonu iyiydi. Cildi
sicak, bilinci acikti. U¢ organ perfiizyonu géstergelerine baktigimizda
idrar ¢ikimi iyi (>50 cc/sa) ve enfeksiydz parametrelerinde gerileme
mevcuttu. Sadece vazopressor destegdi kesilmesine ragmen laktati yiik-
sekti. Bu nedenle hiperlaktatemi yapabilecek diger nedenler arastirildi.

Yogun bakimdan yodnetilen kritik hastalarda laktik asidozun en sik
nedeni doku hipoksisi ve hipoperfiizyon olasa da persistan laktat yiik-
sekliginin tiamin eksikligi gibi birgok farkli nedeni olabilir (Tablo 1) (9).
Potansiyel nedensel faktorler hasta baginda arastiriimalidir.

Sonug

Yogun bakimdaki kritik hastalarda laktik asidozun en sik nedeni
doku hipoksemisidir, genellikle bu durum sepsis, ¢oklu organ yetmezligi
ve maligniteye bagh goriiliir. Uygun klinik durumlarda Tip A laktik asidoz;
Tip B laktik asidozun nedenlerinden ayriimalidir. Yogun bakim klinisyen-
leri daha cok hipoksik laktik asidoza asinadir ve laktat yiiksekligi tespit
edildiginde ilk olarak doku hipoperfiizyonuyu ya da hipoksemiyi diizelt-
mek hedeflenir. Bu durum Tip B laktik asidozun taninmasinda gecikme-
ye sebep olabilir.
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