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Rappels biochimiques
Voies métaboliques du Pyruvate

1. Cycle de Krebs via PDH

2. Glycolyse anaérobie via LDH

3. Décarboxylation intramitochondriale

4. Transamination intracytosolique

Ichai,  La lactatémie. (2014).
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Métabolisme normal du Lactate

Hall, Gerrit van. Acta Physiologica 2010



Cycle de Cori

Principal précurseur de la 
Néoglucogénèse

Majoritairement hépatocytaire

30% d’élimination rénale



La voie oxydative

50% de la consommation au 
repos

75-80% à l’effort 

Source d’énergie majeure 

Mazzeo RS, J Appl Physiol 1986, B. Suetrong, Chest



« Navette cellule à cellule »

Magistretti J. Experimental Biology 2006, Garcia-Alvarez Critical Care. 2014



Glycolytic

Compartment

Oxidative

Compartment

Théorie de la « navette intracellulaire »

Van Hall G. Acta Physiol Scand



Concept de « clairance »
Définition : 

«La clairance est la capacité d'un tissu, organe ou organisme à débarrasser un 
liquide biologique (le sang, la lymphe, etc. ) d'une substance donnée.»

Pas d’élimination du lactate

Balance production/utilisation



Points importants

Le lactate
◦ Métabolite énergétique majeur

◦ Production et utilisation simultanées

◦ Système en équilibre

◦ Réponse au stress



1. Rappels biochimiques

2. Le Lactate à l’état de base
1. Métabolisme normal du lactate

2. Le cycle de Cori

3. La voie oxydative

4. Balance du lactate

3. Causes de l’hyperlactatémie dans le sepsis
1. Histoire du lactate

2. Causes dysoxiques

3. Causes métaboliques

4. Conséquences de l’hyperlactatémie
1. Pronostic

2. Acidose

3. Conséquences cellulaires



Le Lactate

Découvert en 1780 par Karl W. Scheele

J.J. Scherer en 1843 : Lactate et sepsis

C. Folwarczny en 1858 : Lactate dans le sang

Fletcher et Hopkins en 1907 : Lactate et hypoxie







Lactate et Hypoxie

Diminution de la phosphorylation oxydative

Accumulation de pyruvate

Production de Lactate



Insuffisance circulatoire

B. Suetrong, Chest 2016



TROUBLE DE L’EXTRACTION [1]

Inflammation endothéliale 

� Dysfonction microcirculatoire

Hypoxie tissulaire hétérogène 

� Production de Lactate

DYSFONCTION 
MITOCHONDRIALE [2]

Dysfonction de la PDH

Chaine respiratoire non fonctionnelle

Pyruvate � Lactate

Lactate et Dysoxie

[1] Humer J Appl Physiol 1996, [2] Alamdari N, et al. J Physiol



En résumé

Hypoxémie Anémie
Insuffisance 

circulatoire

Insuffisance 

microcirculatoire

Dysfonction 

mitochondriale

HYPOXIE

DYSOXIE

LACTATE





Insuffisance circulatoire

B. Suetrong, Chest 2016 ; Hayes MA, NEJM 1994



Causes métaboliques



Flux glycolytique

Métabolisme de base augmenté [1] 

Majoration du flux de glucose 

Accumulation de pyruvate

Dépassement des capacités de la PDH

Production de Lactate

Dysfonction de la PDH [2]

[1] Kreymann G Crit Care Med. 1993, [2] Alamdari N, et al. J Physiol 2008



Tonus beta2 adrénergique

Baisse de la lactatémie via  

o Inhibition de la pompe Na/K [1]

o Beta-bloquants [2,3]

[1] Levy B, Lancet 2005, [2] Du et al. Chin Med J. 2016, [3] Orbegozo Cortes et al. Minerva Anestesiol

Ouabain

blocker



Diapositive 25

Ap1 Arthur pavot; 21/05/2017



Désequilibre production/utilisation

AM J RESPIR CRIT CARE MED 1998

Défaut d’utilisation dans la Néoglucogénèse 

ET/OU

La voie oxydative



En résumé

Hyperlactatémie multifactorielle

Réponse à l’agression

Substrat énergétique

Désequilibre de la balance 

production/utilisation
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Pronostic de l’hyperlactatémie







Emerg Med J. 2008



Hyperlactatémie et acidose « lactique »

Source Wikipedia



Modèle de Stewart
Strong ions difference (SID)
◦ Différence entre cations forts et anions forts

◦ Valeur normale 38-42mEq/L

Augmentation du lactate extracellulaire = diminution du SID
◦ Diminution du pH par libération de proton 

� Augmentation de la lactatémie => Acidose



Conséquences de l’acidose lactique

Dysfonction cardiomyocytaire

Dysfonction cellules musculaires 

lisses

Dysfonction hépatique

Fritz Méd. Intensive Réa 2017, Madias Kidney Int 1986.



Traiter l’acidose lactique ?

pH > 7,15 Pas de traitement (Recommandations SSC 2016)

pH < 7,15 Pas de recommandations

Aucun bénéfice démontré (HCO3, EER, THAM, Carbicarb)



Conséquences positives
Protection cardiaque par baisse de la 
consommation énergétique

Diminue l’activation des PNN et relargage de 
radicaux libres

Diminution de l’accumulation de lactate via 
inhibition de la PFK

Déplacement de la courbe de dissociation 
de l’hémoglobine vers la droite

1. Steenbergen, Circ Res 1977, 2. Gabig TG, Blood 1979, 3. Velissaris, Crit Care Res Pract



Messages clés

Lactate métabolite énergétique majeur

Causes multiples d’hyperlactatémie

Troubles acido-basiques complexes durant le sepsis

Hyperlactatémie est un facteur pronostic majeur

Hyperlactatémie = mécanisme adaptatif au stress cellulaire


