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CARACTERIZACAO DA HIPERLACTATEMIA EM PACENTES SUBMETIDOS A CIRURGIA CARDIACA COM CIRCULACAO EXTRACORPOREA

INTRODUCAO

A maquina de circulacdo extracorpérea (CEC) tem como principal funcdo fornecer suporte
circulatorio e respiratorio sistémico permitindo intervencdes cirurgicas no coracdo e nos grandes
vasos sanguineos. Entretanto, o contato do sangue com o circuito da CEC leva a ativacdo de
multiplos sistemas imunologicos, podendo resultar na sindrome da resposta inflamatéria sistémica
(SIRS), oclusdo microvascular, vasoconstricdo, fibrindlise, trombose, aumento da permeabilidade
vascular e lesao celular (Jakob et al., 2010).

Os indicadores de qualidade utilizados para o0 manejo da CEC sao abrangentes e incluem
principalmente parametros como indice cardiaco (IC), pressdo arterial media (PAM), saturacéo
venosa mista (SvO2), temperatura do sangue arterial, hemoglobina minima (Hb), pH, pCO,
(pressdo parcial de dioxido de carbono), pO, (pressdo parcial de oxigénio) e niveis de lactato
sanguineo. A elevacdo dos niveis de lactato (hiperlactatemia) é detectavel em 10% a 20% dos
pacientes submetidos a CEC e esta associado a efeitos adversos como aumento da morbidade e
mortalidade. O tratamento e a prevencao da hiperlactatemia ainda carecem de maior elucidacio,
pois a génese e a fisiopatologia da hiperlactatemia intra e perioperatoria sao multifatoriais
(Mustafa et al., 2003).

O objetivo geral desse trabalho € investigar a ocorréncia da hiperlactatemia em pacientes
submetidos a circulacdo extracorporea em cirurgias cardiacas pediatricas e adultas. Com esse
intuito, discutiremos principios basicos do metabolismo do lactato, o conhecimento atual da
hiperlactatemia durante a CEC e no poés-operatorio de cirurgia cardiaca. Por fim, serdo delineados
principios-chave para a avaliacédo e sugestdo de manejos e abordagens que podem ser realizados no
periodo intraoperatorio a fim de se obter melhores prognésticos em consequéncia da diminuicao
dos niveis sericos de lactato.

METODOLOGIA

Para este estudo, foi realizada uma revisédo sistematica de estudos nas bases de dados SciELO,
Google Académico, Science direct, Periédico CAPES, Science.gov, Scopus, Biblioteca Digital
Brasileira de Teses e Dissertacoes, PubMed e Perfusion (Sage Journals). Foram seguidas as
diretrizes PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyzes) quanto
a estrategia PICO (paciente/populacéo, intervencdo, comparacao e resultados).

A seguinte combinacdo de descritores (MeSH) em inglés e em portugués foi usada para
conduzir a busca nas bases de dado, com pequenas adaptacOes, de acordo com as suas
especificidades: (“hyperlactatemia” OR “Lactate”) AND (“Cardiac surgery”) AND
(“Cardiopulmonary Bypass” OR “Extracorporeal circulation”) OR (“Lactate Metabolism™) com

Desiree dos Santos Nunes; Vera Lucia Gomes Martins; Cassia Lisboa Braga.

A hiperlactatemia tipo B representa uma hiperlactatemia em condicOes aerobicas, onde a
perfusdo esta adequada e ndo estd necessariamente associada a acidose metabolica. A
hiperlactatemia tipo B pode ser causada por drogas (nitroprussiato, salicilatos, metformina, agentes
anti-retrovirais, adrenalina, salbutamol), deficiéncia de tiamina, em neoplasias com alta renovacao
celular, em exercicios extremos, erros inatos do metabolismo, ou a doencas hepaticas (Meregalli et
al., 2004).

Aléem disso, a circulacdo extracorpoOrea provoca um sistema robusto de resposta inflamatoria,
Incluindo a criacdo de espécies reativas de oxigénio e radicais livres. Essas mudancas, combinadas
com qualquer lesdo isquémica/reperfusdo, contribuem para disfuncdo mitocondrial. Assim, essa
resposta inflamatoria diminui a fosforilagdo oxidativa devido ao impacto nas mitocondrias,
desviando o metabolismo do piruvato em lactato contribuindo assim a uma hiperlactatemia do tipo
B (Bakker et al., 2013).

Somado a isso, a hiperlactatemia tipo B pode estar relacionada a hiperglicemia e a transfusoes
de concentrado de hemacias. Apos cirurgia cardiaca, ha evidéncias de gue tanto os disturbios de
lactato tipo A guanto o tipo B ocorrem. Acredita-se que a hiperlactatemia tipo A € mais prevalente
nos periodos perioperatorios, enquanto a hiperlactatemia tipo B pode desempenhar um papel mais
Importante apos a admissao na UTI (Chiolero et al., 2000).

HIPERLACTATEMIA DE INICIO PRECOCE OU TARDIO

Um segundo esquema de classificacdo tem como base o tempo no qual se inicia a elevacao dos
niveis de lactato sérico acima de 3 mmol/L, podendo ser classificado em hiperlactatemia de inicio
precoce (HIP) que se desenvolve com o inicio da CEC no periodo intraoperatério e pode se
estender até 6 horas ap0s a admissdo na unidade de cuidados intensivos (UTI), enquanto a
hiperlactatemia de inicio tardio (HIT) contempla o periodo entre 6 a 24 horas ap0s a admissao na
UTI (O’Connor e Fraser, 2012).

A HIP tem sido usada como preditor de complicacbes pos-operatorias adversas, pois
comparado aos pacientes com um perfil normolactémico, os pacientes com HIP tem um aumento
de oito a dez vezes em mortalidade pds-operatoria tanto em pacientes pediatricos como adultos.
Essas complicacOes incluem maior necessidade de terapia com baldo intra-aortico, duracao da
ventilacdo mecénica pés-operatoria mais longa e maior tempo de permanéncia na UTI (Maillet et
al., 2003).

A relacdo L:P aumentada foi identificada em pacientes com HIP nos tecidos miocardico e
periféricos sugerindo isquemia tecidual e uma associacdo entre a hiperlactatemia tipo A e a HIP,
devido a disfuncdes micro circulatérias, secundarias a efeitos pro-inflamatorios da CEC (Pojar et
al., 2008).

Estudos demonstram gque em pacientes com Diabetes Mellitus (DM), no entanto, a associacio
entre hiperglicemia/hiperlactatemia e resultados adversos é profundamente reduzida, pois o
aumento dos niveis de lactato induzido pelo estresse € fortemente atenuado nesses pacientes
(Algarni, 2020).

Estas descobertas sugerem que a DM pode conceder um grau de protecdo contra
hiperlactatemia em pacientes submetidos cirurgias cardiacas, embora 0s mecanismos para esse
efeito de supresséo da DM na hiperlactatemia induzida por estresse ndo serem totalmente
compreendidos, podem ser potencialmente explicados considerando que o paciente hiperglicémico
com DM apresenta um estado de relativa insuficiéncia de insulina. A insulina € um importante fator
positivo regulador da glicélise porque controla captacdo de glicose e promove a ativacio e
expressdo génica de enzimas chave glicoliticas (Wu, Khan e Lange, 2005).

Da mesma forma, a gliconeogénese é inibida por insulina e, portanto, com deficiéncia relativa
de insulina em pacientes diabéticos, a via da gliconeogénese € estimulada e a utilizacdo de lactato
como precursor da glicose € aumentada, resultando em aumento da depuracdo de lactato. Desse
modo, o resultado liquido da deficiéncia relativa de insulina em pacientes diabéticos € uma reducao
na sintese e aumento na utilizacdo de lactato plasmatico por inibicdo da glicolise e aceleracédo da
gliconeogénese, respectivamente (Lovejoy et al., 1992).

Dadas essas descobertas, vale a pena considerar se a insulina, alem da terapia com
vasopressores, antibioticos e fluidos, pode ser usada como um componente de terapia para
depuracéo de lactato ao invés de puramente para controle glicémico (Greco et al., 2016).

HIPERLACTATEMIA E DEFICIENCIA DE TIAMINA

Algumas causas ndo hipoxicas de hiperlactatemia mais comuns em casos de hiperlactatemia
persistente em neonatos sdo disfuncdo mitocondrial, deficiéncia enzimatica e mutacao genética que
podem ser um desafio para diagnéstico. Em particular, destaca-se a deficiéncia de tiamina (Simalti
et al., 2015). Tiamina, também denominada de vitamina B1, é uma vitamina sollivel em agua e
desempenha um papel fundamental no metabolismo de carboidratos. As enzimas piruvato
desidrogenase e a-cetoglutarato desidrogenase requerem tiamina como um cofator no metabolismo
de carboidratos, portanto, a deficiéncia em tiamina € prejudicial para a funcionalidade destas
enzimas. A piruvato desidrogenase é responsavel pela geracédo de acetil-CoA a partir do piruvato e
a-cetoglutarato desidrogenase atua no ciclo de Krebs, o que leva a oxidacao aerobia de acetil-CoA e
geracdo de ATP. A subatividade da piruvato desidrogenase devido a deficiéncia de tiamina resultaria
no desvio de piruvato para a formacdo de lactato ao invés de acetil-CoA (Adeva-Andany et al.,
2014).

Em casos de hiperlactatemia persistente em pacientes cardiacos criticos neonatais e pediatricos,

a deficiéncia de tiamina deve ser considerada, depois de causas comuns de aumento dos niveis de
lactato, como baixo débito cardiaco, hiperglicemia, lesdo cerebral/intestinal/renal/hepatica terem
sido excluidas. Principalmente se ha historico de ma nutricdo e este reconhecimento € importante
para evitar intervencOes terapéuticas desnecessarias e prognostico preocupante. A reposicdo de
tiamina tem efeitos indesejaveis minimos com reducdo rapida nos valores de lactato em até 4 horas
apos administracao (Simalti et al., 2015).

os limites de data 01/01/2011 a 01/08/2021, ordenados por relevancia. Além disso, foram
selecionados artigos de pesquisa, artigos de revisao e capitulos de livros.

A Dbusca dos estudos foi realizada no més de julho e agosto de 2021. Os critérios de
elegibilidade foram artigos de estudos retrospectivos, prospectivos, artigos de revisdo e capitulos de
livros que analisaram pacientes que desenvolveram hiperlactatemia em periodos intraoperatorios e
em tempos iniciais de admissdo na unidade de tratamento intensivo, bem como estudos que
abordaram o metabolismo do lactato e a conducédo da circulacdo extracorporea durante cirurgias
cardiacas e pediatricas

A HIT se assemelha mais a uma hiperlactatemia tipo B, com evidéncia de fornecimento e
captacao de oxigénio adequado nos tecidos periféricos e neste quadro, o lactato elevado ira reduzir
espontaneamente em até 24 horas. Os fatores de risco para desenvolvimento de HIT incluem
hiperglicemia, longo tempo de circulagdo extracorporea e catecolaminas endogenas elevadas. No
entanto, é valido salientar que nem toda hiperlactatemia que se desenvolve durante o periodo pos-
operatorio é benigna. Complicacbes como choque séptico, tamponamento cardiaco, isquemia
relacionada a necrose muscular ou infarto mesentérico podem levar a hiperlactatemia e acidose
(Hosein et al., 2008).

HIPERLACTATEMIA, HEMOFILTRACAO E TRANSFUSAO DE CONCENTRADO

DE HEMACIAS

FISIOPATOLOGIA DA HIPOPERFUSAO

METABOLISMO DO LACTATO SERICO

O valor do hematocrito (Hct) € baixo durante cirurgia cardiaca CEC por causa da perda de
sangue cirargico, equilibrio de fluidos positivo como resultado do uso de solucdo prime para pre-
circulacdo na bomba e cardioplegia cristaloide que retorna para a maquina de CEC. Para manter
niveis de hemoglobina acima de 7 g/dL em pacientes durante a CEC € necessario que haja
transfusdo de sangue ou uso de hemofiltracdo (Minton e Sidebotham, 2017).

Estudos mostram que pacientes que receberam concentrados de heméacias com mais 5 dias de
armazenamento idade em comparacdo com pacientes que receberam concentrado de hemacias com
até 5 dias de idade tinham maiores concentracdes de lactato ao final da CEC (5,4 mmol/L versus 2,7
mmol/L). Essa informacao evidencia a necessidade em diferenciar uma verdadeira hipoxia tecidual
de um aumento da carga de lactato que pode ocorrer apos a transfusdo de concentrado de hemacias
mais antigo (Bojan et al., 2016).

A indicacdo de hemofiltracdo durante a CEC € um volume excessivo do oxigenador com
diminuicdo do hematocrito, removendo fluidos extras e induzindo a hemoconcentracéo e elevacéo
do valor do hematocrito para minimizar a transfusdo de sangue. A hemofiltracdo remove a agua do
plasma e resulta no aumento de hematocrito, concentracdo de albumina plasmatica, aumento da
pressdo osmotica coloidal plasmatica, diminuicdo dos volumes plasmaticos e extracelulares.
Consequentemente em alguns casos relatados na literatura, a hemofiltracdo culminou em hipotenséo
devido a hipovolemia, perfusdo tecidual prejudicada, diminuiu o fornecimento de oxigénio e o
resultado foi uma elevacdo do nivel de lactato sérico. Além disso, a fisiopatologia desta
hiperlactatemia e acidose latica também pode ser explicada devido a deplecdo do bicarbonato do
plasma devido ao movimento preferencial do anion em direcdo ao hemofiltrado (Soliman et al.,
2016).

De todo 0 modo, ha algumas recomendacbes para hemofiltracdo durante a CEC a fim de se
evitar ou minimizar efeitos colaterais como aumento no nivel de lactato sérico e uso de suporte
inotrépico. Em primeiro lugar, deve ser limitado a pacientes com funcdo renal prejudicada, fluido
excessivo e equilibrio positivo de fluidos, resposta reduzida aos diuréticos ou tempo prolongado de
CEC superior a 2 horas. Em segundo lugar, a administracdo de uma quantidade minima de fluidos
para manter o debito cardiaco adequado e a reducdo de volumes de prime sdo preferiveis para
controlar a hemodiluicdo (Hct > 23%). Terceiro, deve ser feito em momentos proximos ao final da
CEC e ndo durante a todo o tempo de CEC (Soliman et al., 2016)

CONCLUSAO

O lactato sérico, portanto, reflete o equilibrio da producéo, converséo e liberacio. E evidente que a
producdo de lactato € muito mais complexa do que comumente considerada, e interpretar a
hiperlactatemia como um indicativo da presenca de disoxia tecidual € uma simplificacdo excessiva.

) : . Como elucidado, o lactato pode se acumular via metabolismo anaerobio durante periodos de
de resfriamento (pH-stat vs alfa-stat) usada durante a CEC em temperaturas corporais mais baixas NN : . ; L - ~ 9
hipoxia tecidual, via metabolismo aerobio com aumento da glicolise e da reducdo da conversao de

(Tatlis et al., 2008). lactato.
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Ha um debate sobre quais niveis séricos de lactato seriam considerados normais e dentro do Adeva-Andany, M. et al (2014). Mitochondrion 17:76-100
esperado, pois ha um aumento evidente desses niveis durante a CEC, contudo qual seria a medicéo
de lactato mais indicativa de prognosticos ruins? O intervalo de referéncia para o lactato sanguineo
e 0,5-2,2 mmol/L em condicOes fisioldgicas, com algumas variancias entre autores. Os niveis de
alerta sdo normalmente definidos acima de 3 mmol/L durante a CEC, enquanto outros autores
apontam que um pico de lactato acima de 4,0 mmol/L € um melhor preditor de morbidade e
mortalidade. E ha ainda, aqueles que sugerem gue uma situacdo de hiperlactatemia significativa
tenha um nivel superior a 5 mmol/L (Clingan et al., 2019).

Apesar de um pico no nivel de lactato poder indicar baixo fornecimento de oxigénio ou
reducdo da extracdo de oxigénio nos tecidos, a mudanca no nivel do lactato ao longo do tempo
pode ser um marcador mais confiavel do que um dnico valor absoluto. Afinal, a concentracdo de
lactato € determinada tanto pela producdo, quanto pela depuracdo de lactato. Alguns autores
estudaram as tendéncias de lactato intraoperatorias medindo os valores imediatamente pos-inducao,
antes de sair da sala de cirurgia e durante a transicdo para cuidados de UTI e concluiram que um
aumento de trés vezes nos niveis de lactato intraoperatorio sdo um identificador Gtil de pacientes
em risco (Govender et al., 2019).

HIPERLACTATEMIATIPOAOUB

Com base em estudos recentes, a hiperlactatemia € compreendida como um biomarcador da
resposta ao estresse, que é um processo multifatorial e ndo apenas reflexo de hipoxia tecidual.
Dessa forma, a hiperlactatemia tem sido classificada em hiperlactatemia tipo A ou tipo B.

Hiperlactatemia tipo A € o tipo mais comum em pacientes apos cirurgia cardiaca, sendo

fortemente associada a acidose metabdlica. E resultante do metabolismo anaerdbico, quando o
fornecimento de oxigénio é reduzido abaixo da exigéncia do metabolismo celular, resultando em
hipoxia tecidual. Qutras causas importantes de hiperlactatemia tipo A sdo sepse, anemia,
hipovolemia e choque cardiogénico (Stephens et al., 2020).
Como o mecanismo principal de hiperlactatemia tipo A é a hipoperfuséo, a medida que a PO, do
tecido cai e a fosforilacdo oxidativa € inibida, ha um aumento progressivo nas proporcoes de
ADP/ATP e NADH/NAD+, que por sua vez inibem a piruvato desidrogenase, bloqueando a
entrada do piruvato no ciclo de Krebs. Dessa forma, o piruvato se acumula, acelerando
significativamente a conversdo de piruvato em lactato, desequilibrando a relacdo L:P (Fall e
Szerlip, 2005).

Hiperlactatemia do tipo A e HIP estdo primordialmente associadas a uma natureza hipoxica e
as causas patologicas incluem choque circulatorio com diminuicdo da oferta de oxigénio,
diminuicdo da capacidade de transporte do oxigénio pela hemoglobina, hipoxemia hipovolémica.
Alguns fatores que levam a disoxia durante a CEC e culminam no aumento dos niveis de lactato
sdo comorbidades intrinsecas ao paciente como desidratacdo pré-operatoria, niveis altos de
creatinina sérica pre-operatoria, endocardite ativa, insuficiéncia cardiaca congestiva, baixa fracdo
de ejecdo ventricular esquerda, hipertensdo, aterosclerose, valores de hemoglobina pré e
perioperatorio e baixo débito cardiaco pre-operatorio (Demers et al., 2000).

Grandes cirurgias de aorta, como por exemplo, o reparo do arco adrtico, aorta descendente
proximal ou reparo das artérias pulmonares, comumente sdo realizadas com parada circulatoria
hipotérmica profunda ou perfusdo regional seletiva. Essas estratégias podem levar a hipoperfuséo
regional e hipoxia tecidual, com superproducdo de lactato. Além disso, procedimentos cardiacos
mais complexos, levam ao maior tempo de circulacé@o extracorporea e pingamento aortico. Quanto
maior for a duracdo da CEC e do pincamento, maior a probabilidade de desenvolver hipoperfusao
de 6rgaos que induzem um estado de metabolismo anaerdbico, associado ao aumento da glicolise e
producao de lactato (Demers et al., 2000).

Aumento da resisténcia vascular periférica que prejudica a circulacdo periférica associada a
uso de fluxos mais reduzidos de CEC, doencas pulmonares e diminuicdo da capacidade de
transporte de oxigénio relacionada a sangramento ou a valores de hematocrito baixos devido ao
grau de hemodiluicéo, contribuem para uma condicdo prolongada de fornecimento insuficiente de
oxigénio e hipoxemia tecidual (Maillet et al., 2003).

Aléem disso, fatores cirdrgicos, como drenagem venosa prejudicada ou lesbes anatdomicas
caracterizadas por fluxo esplancnico reduzido ou escoamento sistémico excessivo podem limitar a
perfusdo. A SIRS em resposta a CEC, que € aumentada em neonatos e bebés, também podem
prejudicar a perfusdo de orgaos e, talvez, mais especificamente, a extracdo de oxigénio do tecido
(Maillet et al., 2003).

As estratégias de perfusdo devem ser multifacetadas para fornecer entrega de adequado e
perfusdo para os tecidos durante um CEC fornecimento de oxigénio de no minimo 280 mL/min/m?
e o Indice Cardiaco de 2,4 L/min/m2. Esses parametros podem ser gerenciados de forma
independente ou de acordo com outros parametros metabolicos (por exemplo, concentracdo de
hemoglobina, resisténcia vascular, temperatura e diurese), resultando em ampla variabilidade na
gestdo do CEC em cada centro cirargico (Stephens et al., 2020).

Intervencbes como saturacdes venosas mistas mais altas e o uso de vasodilatadores
(nitroprussiato de sodio, milrinona ou fenoxibenzamina) podem melhorar a perfusdo geral do
tecido durante a CEC. Outros fatores que afetam a taxa de fluxo de CEC ideal incluem estratégia

O lactato foi descrito pela primeira vez por Berzelius em 1807, e inicialmente foi visto como
um produto residual da glicolise. A acidose lactica ou hiperlactatemia foi descrita pela primeira vez
clinicamente na década de 1920 e, em anos subsequentes, o lactato comecou a ser usado como
biomarcador de perfusdo tecidual. No entanto, tornou-se claro que o metabolismo do lactato € mais
complexo do que inicialmente previsto, exigindo um equilibrio de producdo, conversdao. Dessa
forma, o lactato sanguineo se correlaciona com a gravidade da doenca, mas ndo permite a
diferenciaco entre producao excessiva e diminuic¢ao da depuracao (Adeva-Andany et al., 2014).

O lactato (CH3CH (OH) CO2-) e a base conjugada do acido latico e possui dois isomeros
quimicos na natureza. A forma endogena de lactato é predominante L-lactato, responsavel pela
hiperlactatemia perioperatoria e é a forma avaliada clinicamente. Ja a isoforma D-lactato € somente
produzida por micro-organismos bacterianos, presentes no trato gastrointestinal, a partir de
carboidratos. Portanto, o L-lactato é o foco principal deste trabalho e para compreender os
mecanismos responsaveis pela hiperlactatemia € necessario ter um conhecimento do metabolismo
do lactato em condicOes fisiologicas (Adeva-Andany et al., 2014). e em menor grau, outros
aminoacidos, incluindo serina, treonina e cisteina. A glicolise € a sequéncia

A principal fonte de lactato intracelular € a glicose, seguida pela alanina de reac0es
metabolicas que converte glicose em piruvato, onde parte desse piruvato é convertido pela piruvato
desidrogenase em acetil-CoA, que pode entdo entrar no Ciclo de Krebs (fosforilacdo oxidativa) e
parte desse piruvato é reduzido a lactato (metabolismo ndo oxidativo). Em condices fisiologicas,
com uma tensdo normal de oxigénio, o lactato é produzido a partir de piruvato apés glicolise, em
uma proporcao de 10:1 de lactato e piruvato, respectivamente. Uma forma potencial de distinguir
producdo de lactato aerobio de anaerdbio € através da razao lactato/piruvato (L:P) (Adeva-Andany
etal., 2014).

Resumidamente, o lactato gerado € metabolizado por dois mecanismos principais: Ciclo de
Cori ou Ciclo de Krebs. O lactato € produzido ou removido por uma reacdo de Oxido-reducao
catalisada pela enzima lactato desidrogenase (LDH) que esta localizada principalmente no citosol
das células humanas. Em uma direcdo da reacdo, o piruvato é reduzido para produzir L-lactato
enquanto NADH é oxidada a NAD+. Esta reacdo € termodinamicamente favoravel. Na direcao
oposta, 0 L-lactato € oxidado para formar piruvato enguanto NAD+ é reduzido a NADH (Adeva-
Andany et al., 2014).

O lactato pode ser usado como substrato para regenerar a glicose atraves de gliconeogénese,
um processo exclusivo do figado e do rim, no ciclo de Cori, sendo essa a principal via para
depuracao de lactato. E em segundo lugar, o lactato circulante é removido e metabolizado por meio
de oxidacéo via Ciclo de Krebs para gerar ATP através da fosforilacdo oxidativa. Ao contrario da
gliconeogénese, que ¢é restrita ao figado e rim, a da fosforilacdo oxidativa pode ocorrer em muitos
0rgaos, incluindo o coracéo, cérebro e musculo esquelético (Adeva-Andany et al., 2014).

Em condicOes de estresse, como cirurgias cardiacas, ocorre um aumento da producdo de
catecolaminas enddgenas e cortisol, impulsionando a glicolise, alterando o fluxo mitocondrial de
piruvato, independente de hipoxia tecidual, contribuindo consequentemente para a producdo de
lactato. Além da liberacdo endogena, a administracdo exogena de catecolaminas, tais como
epinefrina, isoproterenol, fenilefrina e salbutamol, leva a captacao de glicose mediada por receptores
B2 adreneérgicos nas ceélulas, culminando numa via acelerada de glicolise (Garcia-Alvarez et al.,
2014).

As catecolaminas induzem vasoconstricdo da microcirculacdo, diminuem o fluxo sanguineo nos
tecidos, diminuem a oferta de oxigénio, potencializando o metabolismo anaerobico, levando a maior
producdo de lactato. Portanto, alguns autores recomendam adicionar cristaloides ao circuito,
capacitando o aumento do fluxo da bomba de CEC para suprir as demandas metabolicas ao inves da
administracdo de epinefrina e fenilefrina, por exemplo. Além disso, sugere-se a administracao
combinada de norepinefrina e dobutamina a pacientes hipotensos com funcédo ventricular esquerda
preservada, mas sem resposta ao gerenciamento de fluidos (Garcia-Alvarez et al., 2014).

HIPERLACTATEMIA, HIPERGLICEMIA E DIABETES MELLITUS

O metabolismo do lactato esta profundamente relacionado ao metabolismo da glicose, como

ambos 0s compostos sdo usados para biossintese um do outro. Portanto, distarbios metabdlicos que
afetam o metabolismo da glicose alteram a homeostase do lactato. Nao se sabe, contudo, se a
hiperglicemia fornece mais substrato (glicose) para producdo de piruvato e lactato, aumentando
assim o0s niveis de lactato sem alterar a relacdo L:P ou se hiperlactatemia facilita a producao de
glicose através do ciclo de Cori (Adeva-Andany et al., 2014).
Como dito anteriormente, a estimulacdo de receptores [-adrenérgicos pelas catecolaminas aumenta
a concentracdo de glicose no plasma, aumentando assim o substrato para a glicolise. Além disso,
concentracOes intracelulares aumentadas de acidos graxos livres inibem a conversédo de piruvato em
acetil-CoA, levando ao aumento da producéo de lactato.

Em cirurgias cardiacas, um controle glicémico deficiente esta associado a inducdo de
hiperlactatemia do tipo B no periodo perioperatorio e estudos mostram gue 0s niveis de glicose e
lactato sobem estdo intimamente relacionados nestes pacientes e comumente, 0S niveis se
regularizam espontaneamente até 24 horas (Greco et al., 2016).
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