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FIZJOLOGIA ZWIERZAT

WOJCIECH ADAMSKI

Znaczenie i rola kwasu mlekowego u przezuwaczy

Katedra Chorob Wewnetiznych Wydzialu Weterynatyjnego

Kwas mlekowy jest jednym z waznieiszych metaboli-
0w przemiany weglowodanowe] u przezuwaczy. Zabu-
rzenia przemiany materii, a zwilaszeza niewladciwe zhi-
lansowanic dawki pokarmowej prowadza czesto do nic-
konfrolowanego wzrostu jego ilosei w zwaczu. Wywoly-
wane przez kwas mlekowy procesy patologiczne nic
ograniczaja sie tylko do przedzoladkéw. Nadmiar tego
kwasu w organizmic powoduje zaburzenia rownowagi
kwasowo-zasadowe] plynow ustrojowyeh oraz Zmiany
czynnosciowe, a nawet morfologiczne w narzadach we-
wnetrznych (18, 26, 31, 37). Wzrost ilosei kwasu mle-
kowego wystepuje w stanach chorobowych o réznej
ctiopatogenezie, miedzy innymi w niestrawnodei kwag-
nej, niewydolnosci sercowo-naczyniowej i plucnej, zapa-
leniach watroby, nerek, moézgu, zaburzeniach rozrodu
(1, 10, 14, 21, 22, 32, 37, 39, 40, 43). Wzrasta on takie
wtérnie w schorzeniach, w ktérych dochodzi do jego
nadprodukeji lub spadku utylizacji w procesie gluko-
neogenezy i cyklu Krebsa. Z innych przyczyn wymienia
si¢ uposledzenie glukoneogenczy w watrobie oraz blok
transportu cytoplazmatycznych jonéw wodorowych przez
blony mitochondrialne, obnizenie aktywnosei dehydro-
genazy pirogronianowcej, a takze wrodzone lub spowo-
dowane egzogennymi truciznami defekty enzymatyczne
(27, 29, 33).

Kwas mlekowy wystepuje w postaci dwéch izomerdéw
D(—) 1 L(+), ktorych stosunek ilociowy oraz udzial w
przemianach ustrojowych nie jest jednoznaczny. Nawet
przy pH zwacza 4,79 okolo 90% kwasu mlekowego wy-
stepuje w formie zdysocjowanej. Ryan (38) uzaleznia
powstanie kwasu D(—) mlekowego od obecnosci glukozy
stymulujacej wzrost drobnoustrojow wykorzystujacych
ten izomer. Giesecke i wsp. (15, 16) obserwowali po
dozwaczowym podaniu glukozy obecnoéé¢ izomeréw L : D
w stosunku 27:73%, a po wlewie sacharozy 35 :65%.
Zywienie przezuwaczy paszami granulowanymi powo-
dowato zwiekszone wchlanianie izomeru L(--) z okrezni-
¢y, a izomeru D(—) w przedzoladkach i jelicie cienkim.

Nagromadzony w organizmie kwas mlekowy ulegajac
dysocjacji na jony wodorowe i reszte mleczanowa pro-
wadzi do zachwiania réwnowagi kwasowo-zasadowej
oraz wodno-elektrolitowej i rozwoju kwasicy mleczano-
v.cj (23). Groutides 1 wep. (18) uwazajg, zc jest ona wy-
nikiem utraty jonéw wodoroweglanowych i nagroms-
dzenia sig kwasu mlekowego we krwi. Sprzyja tym pro-
cesom wzrost beztlenowej glikolizy spowodowanej osla-
bieniem proceséw oddychania tkankowego, uposledzenie
wydalania jonow wodorowych przez nerki i odwodnic-
nie organizmu. Arieff i wsp. (3) proponuja podzial kwa-
sicy mleczanowe] na wystepujaca lacznie z tkankowym
niedotlenieniem oraz bez wyraznej hipoksji tkankowej.
Po doswiadezalnych wlewach dozylnych roztworu kwasu
mlekowego stwierdzano wyrazne uposledzenie funkeji
osrodka oddychania i krgzenia sprzyjajace powstaniu
kwasicy oddechowej. Natomiast dozwaczowe podanie
kwasu mlekowego powodowalo rozwéj niekompensowa-
nej kwasicy metabolicznej (1, 42).
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kwasicy mleczanowe] na uklad sercowo-na-
czyniowy jest wielokierunkowy. Jej klinicznym wyra-
zem Jest niewydolno$¢ Kkrazenia, charakteryzujaca sie
znacznym przyspieszeniem akcji serca, tachykardia i mi-
gotaniem przedsionkow. Spada objetos¢ wyrzutowa ser-
ca, obniza sie kurcziiwoéé miedni gladkich wlosowatych
naczyn krwionosnych oraz napiecie i wypelnienie tetnic
(6). Objawom Kklinicznym towarzysza zmiany EKG.
Stwierdzono przyspieszenie rytmu zatokowego, obnize-
nie odcinka S-T, skrocenie ocinka Q-T oraz przedluze-
nic zespolu QRS (30, 37, 39). Pod wplywem kwasu mle-
kowego ulega takze zaburzeniom metabolizm komoérek
nabtonkowych naczyn. Zwieksza sie ich przepuszezalnosé
dla sktadnikéw minieralnych przenikajgcych z narzadéw
i tkanek do lozyska naczyniowego i odwrotnie. Zmniej-
szenie przeplywu krwi, zaburzenia rownowagi kwasowo-
-zasadowej charakteryzujace sie spadkiem pH i wzros-
tem pCO,, powstajaca niedokrwistosé oraz zmiany EKG
wskazujg na nicdotlenienie mie$nia sercowego. Rakalska
i wsp. (30) uwazaja, ze obnizenie kurczliwo$ci wlokien
mies$nia sercowcego jest spowodowane konkurencijg mie-
dzy nadmiarem jonéow H™ a jonami Ca?®" o wigzanie
z troponing, co uposledza interakcje aktyny z miozyna.
Nadmiar jonow H™ moze byé réwniez buforowany w ko-
maorkach powodujac hiperkaliemie, ktora wywoluje mie-
dzy innymi dodatni efekt inotropowy. Zaburzenia mec-
tabolizmu miednia sercowego powoduja wtornie nagro-
madzenie w nadmiarze réwniez prawidlowych metaboli-
tow (WKT, kwas mlekowy — najczesciej wskutek nie-
dotlenienia), ktore poglebiaja istniejaca juz niewydol-
nos¢ krazenia.

Wplyw

Podstawowe funkcje pluc, do jakich naleza elimina-
cja CO, oraz pobieranie tlenu, sa §cisle zwiazane z nie-
wydolnoscig krazenia i zaburzeniami réwnowagi kwaso-
wo-zasadowe] krwi. Efektem podraznienia osrodka od-
dechowego i receptoréw zatoki szyjnej jest przyspiesze-
nie oddechéw, duszno$é 1 wystepowanie oddechu Kus-
smaula (5, 22). Zaburzenia kraZzenia powoduja wzrost
objetosci plucnego obszaru naczyniowego. Stwarza to
warunki do czestszego wystepowania obrzeku pluc (14).
Wzrost stgzenia jonéw H*™ wplywa réwniez na spadek
powinowactwa hemoglobiny do tlenu. W przypadkach
niewydolno$ci ukfadu oddechowego (zapalenie oskrzeli,
rozedma) nastepuje niedostateczne wysycenie hemoglo-
biny tlenem w pecherzykach plucnych, a w nastepstwie
pojawicnie sie nichbezpieczenstwa niedotlenienia tkanck.

Kompensacja oddechowa zaburzen metabolicznych we
krwi jest natychmiast przenoszona do plynu mézgowo-
-rdzeniowego. Bariera krew-mozg jest fatwo przenikal-
na dla CO,, natomiast slabo dla wodoroweglanéw. Pod-
wyzszenie stezenia jondéw HT stymuluje o$rodek odde-
chowy, czego konsekwencjg jest spadek pCO, i para-
doksalne przesuniecie pH plynu mézgowo-rdzeniowego
w kierunku alkalicznym. W tym przypadku leczenie
alkalizujgce wodoroweglanem sodowym moze spowodo-
wac nieproporcjonalne zwolnienie oddechéw i dalsze za-
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burzenia wentylacji pluc pomimo istniejacej Jjeszcze
kwasicy krwi (2, 17).

W przebiegu kwasicy mleczanowej wystepuje takze
niedokrwienie nerek i wtérne uszkodzenie bardzo wraz-
liwego na hipoksje nablonka kanalika proksymalnego
oraz dalsze poglebienie zaburzen réwnowagi kwasowo-
-zasadowej i wodno-elektrolitowe]j (40). Badaniami wply-
wu laktacydemii na nerki zajmowal sig Huber (19),
ktory stwierdzit przy pH ponizej 7,30 i koncentracji
kwasu mlekowego wynoszacej 17,7 mmol/l zmniejszenie
o 44% nerkowego przeptywu krwi. Wplyw na obnizenie
przesaczania klebuszkowego mialo niedocignienie tetnic
doprowadzajacych. Obserwowana w o ostrej kwasicy
znuria. spowodowana zahamowaniem przesaczania kle-
buszkowego powstaje rowniez wskutek obrzeku samych
komérek kanalikow nerkowych lub ich zatkania przez
zluszezony nablonek, Nerki tracg zdolnos¢ wydalania,
jak i zatrzymywania wody. Zmniejszenie sie masy czyn-
nych nefrondw  prowadzi wedlug Williamsa  (43) do
wzrostu stezenia w osoczu fosforanow, siarczanow, ami-
nokwaséw oraz toksyn uremicznych. Zmieniony katabo-
lizm bialek wzmaga amoniogeneze i zaburza proces sek-
recji jonow H™ do $wiatta kanalika. W przypadku anurii
lub daleko posunietej oligurii dochodzi do znacznych
zaburzen w gospodarce sodowej 1 potasowej. Uposledze-
nie wydalniczej funkcji nerek oraz wypadnigcie ich en-
dokrynnej funkcji i retencja toksyn uremicznych jest
przyczyng licznych wtérnych zaburzen innych narza-
dow wewnetrznych.

Kwasica zwacza jest najezestszg przyczyng kwasicy
mleczanowej. Rozmnazajace sie gwaltownie bakterie
kwasu mlekowego obnizaja pH plynu zwacza powodu-
jac niekorzystne zmiany proceséw biochemicznych w
przedzoladkach. Kwasne s$rodowisko wzmaga procesy
dekarboksylacji, w wyniku ktérych powstaja toksyczne
aminy, a rozpad flory bakteryjnej prowadzi do wytwo-
rzenia endotoksyn. Wzrastajgce w zwaczu ci$nienie
osmotyczne powoduje zwiekszenie dyfuzji plynéw przez
jego $ciany, biegunke oraz zageszczenie krwi i zaburzenia
gospodarki wodno-elektrolitowej. Jednoczesnie nadmiar
kwasu mlekowego prowadzi do uogélnionej kwasicy me-
tabolicznej (18, 22). W zwaczu kwas mlekowy powoduje
pecznienie koloidow biatkowych z powierzchownym roz-
padem i czeSciowa martwica nablonka zwaczowo-czep-
cowego. Prowadzi to do rozlegtego zapalenia $cian przed-
zoladkow i ulatwia przenikanie szkodliwych produktow
przemiany do krwiobiegu.

Bueno i wsp. (7) stwierdzili zmniejszenie laknienia
i szybkoséci przechodzenia tre$ci pokarmowej pod wply-
wem zwiekszonego stezenia kwasu mlekowego w dwu-
nastnicy owiec. Crichlov (8, 9) badal aktywacje recepto-
réow nablonka zwacza na podane dozwaczowo LKT,
kwas mlekowy i plyn zwaczowy pobrany od owiec cho-
rych na niestrawno$é kwaéng. Stwierdzit on, ze w zalez-
nosci od sktadu, LKT pobudzaty od 41,9 do 76,7%, kwas
mlekowy 30,2%, a plyn zwaczowy az 81%v receptorow.
Pomimo wysokiego stezenia kwasu mlekowego w plynie
zwacza autor uwaza, ze nie jest on gléwnym czynnikiem
odpowiedzialnym za ich aktywacje, jak rowniez, ze za-
hamowanie skurczéw przedzolgdkow nie jest bezpo-
$rednio zalezne od zakwaszenia proksymalnej czesci
dwunastnicy. Duranton i Bueno (11) badajgc neurohor-
monalng droge oddziatywania na motoryke przedzolad-
kéw  stwierdzili, ze pobudzone przez kwas mlekowy
chemoreceptory uwalniajg hormony tkankowe — okta-
peptyd cholecystokininy {(CCK,) i sekretyne. Wplywaja
one na uklad dopamino-enkefalinowy w tylnym i bocz-
nym podwzgdrzu, ktéry aktywuje receptory opiatowe.

Receptory te z kolei osrodkowo hamuja motoryke przed-
zoladkoéw. Wykazano tez, ze bezposrednie podanie do
komér mozgowych CCK, obnizylo pobicranie pokarmu
i czesto$é skurezdéw zwaczowo-czepcowych (4).

Oceng stopnia uszkodzenia migzszu watroby zajmo-
wali sie Sodhi (39), Dzhurov (l12) oraz Vestweber
i Leipold (42). W badaniach histopatologicznych obser-
wowali przekrwienie, nacieki limfocytarne oraz cechy
zwyrodnicnia wodniczkowego 1 tluszeczowego zrazikow
watrobowych. W przchiegu kwasicy mleczanowe]j stwier-
dzono tez zwiekszong przepuszczalnosé blon lizosomal-
nych, czeSciowa destabilizacje ich membran i organelli
komoérkowych (20, 23). Wzrost stosunku L:P (kwas
mlekowy do pirogronowego), bedacego wediug Hubera
(20) czulym kryterium stanu metabolicznego tego na-
rzadu, $wiadczy o zubozeniu komérek watroby w tlen.
Zaburzenia w ukrwieniu i niedotlenienie sa przyczyng
uruchomienia glikolizy beztlenowej i dalszej akumulacji
kwasu mlekowego. Giesecke i wsp. (15, 16) stwierdzili
przy pomocy metod radioizotopowych, ze w kwasicy
mleczanowej tylko 50—80% kwasu mlekowego uleglo
przeksztalceniu w procesach glukoneogenezy watrobo-
bowej. Randhava i wsp. (33) w badaniach biochemicz-
nych stwierdzili ponadto wzrost aktywnosci fosfatazy
zasadowej, dchydrogenazy mleczanowej, glukozo-6-fos-
fatazy i cholinoesterazy w zwaczu i watrobie, a w krwi
aktywnosci aminotransferazy asparaginianowej i alani-
nowej, dehydrogenazy glutaminianowe] i arginazy oraz
wystepowanic ztogdéw tluszczowych w komorkach watro-
by z obnizeniem zawartosci glikogenu i glukozy. Obser-
wacje te wskazuja na znaczne uszkodzenia hepatocytow
z martwicg wilgcznie, niewydolnos$é substratowg 1 roz-
chwianie metabolizmu watrobowego, bedgce konsekwen-
cja kwasicy mleczanowej.

W wyniku zmian przepuszezalnodei bariery krew-
-plyn mézgowo-rdzeniowy kwasica mleczanowa prowa-
dzi tekze do pnwstawania stanéw zapalnych opon moz-
gowych 1 moézgu. W przebiegu kwasicy zwacza stwier-
dzanos wystepowanie rozsianego rozmiekania moézgu
(policencephalomalatio). Juz w 1968 r. Edwin i wsp.
(13) uwazali, ze przyczyna tego schorzenia jest wzrost
aktywnoéei tiaminazy typ 1 (E.C.2.5.1.2). Parks i wsp.
28) wykazali, iz obnizenie pH plynu zwacza sprzyja
gromadzeniu i produkcji bakteryjnej tiaminazy oraz
powstawaniu szeregu antymetabolitow tiaminy. Wyniki
innych badan (3, 24) wskazuja, ze w przebiegu lakta-
cydemii niezaleznie od dzialania innych czynnikow,
rowniez deficyt tiaminy odgrywa powazng role w za-
burzeniach OUN. Nastepstwem niedokoru tiaminy jest
blokada szeregu tiaminozaleznych proceséw, migdzy
innymi przemiany weglowodanowej. Okecnosé¢ jej anty-
metabolitow w cyklu Krebsa jest przyczyna nagroma-
dzenia sie pirogronianow, a w konsekwencji kwasu
mlekowego. Uszkodzeniu ulegaja tkanki czerpigce ener-
gie z tych przemian, zwlaszcza tkanka nerwowa, kiora
jest $ci$le zwiazana z przemiang kwasu pirogronowego,
a w ktérej jednym =z koenzymow jest pirofosforan
tiaminy. Niezaleznie od tej roli tiamina peini funkcje
w transporcie jonéw w tkance nerwowej (3, 11, 31, 43).

Jubb i Kennedy (21) opisali objawy PEM, takie jak:
apatia, postepujgca $lepota, drgawki kloniczno-toniczne
mieéni zwlaszeza glowy oraz opistotonus. Rozwijajgce
sie drgawki miesniowe, oczoplgs 1 poglebiajgcy tezec
tylny prowadzily wérod objawow $piaczki do $mierci.
Badaniami anatomo- i histopatologicznymi autorzy ci
stwierdzili obrzek mozsu, splaszczenie zwojow kory
moézgowej, przepukline mozdzkows i rdzeniowa. Po-
padto powierzchowne ogniska martwicy kory moézgo-
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wej 1 zwyrodnienie neuronéw. Randhava i wsp. (32)
oraz inni (5, 39) w przebiegu kwasicy mleczanowej
u przezuwaczy obserwowali objawy nerwowe w postaci
otepienia, drgawek miesniowych, zakurzen koordynacji
ruchowej 1 $pigezki. Badaniami fizyko-chemicznymi
plynu mézgowo-rdzeniowego wykazali obnizenie pH,
wzrost stezenia glukozy i kwasu mlekowego, zwieksze-
nie liczby elementéw komoérkowych i bialka catkowi-
tego $wiadczacych o rozwoju procesu zapalnego OUN.
PoSmiertne badania anatomo- 1 histopatologiczne wy-
kazaly znaczne przekrwien'e, nacieczenia limfocytarne
1 chromatolize neuronéw oraz ogniska powierzchownej
martwicy kory mozgowej. Przedstawicny powyzej sze-
roki zakres zmian obserwowanych przy PEM jest za-
skakujgco podobny do stwierdzonych w przebiegu
laktacydemii.

Zaburzenia rownowagi kwasowoc-zasadowej, charak-
teryzujgce niestrawnosé kwagna, upo$ledzajg tez dzia-
tanie mechanizméw regulujscych poziomy hormonéow
sterydowych i gonadotropowych oraz wywieraja nega-
tywny wplyw na czynno$¢ ruchowsg macicy. Zmiany te
maja szczegoblne znaczenie u krow w koncowym ckre-
sie cigzy. Rozwija sie wtedy tzw. zespét! poporodowy,
cechujacy sie stabg kurczliwo$elia i reaktywnofeia ma-
cicy na egzo- i endogenna oksytocyne, przedluzeniem
jej inwolucji, zatrzymaniem blen plodowych, zapale-
niem blony $luzowej (E,—E,) oraz zaburzeniami cyklu
jajnikowego (10, 34). Obnizone pH krwi uposdledza tez
dzialanie mechanizméw warunkujgeych aktywnodé hor-
monow sterydowych i gonadotrepowych oraz wplywa
na zmniejszenie potencjalu rozrodezego zwierzat (36, 41).
Niskie stezenie estrogenéw pobudza receptory B-adre-
nergiczne, ktore powoduja hamowanie skurczéw macicy.
Zniesieniu jej czynnosci skurczowej po porodzie lub w
fazie pecherzykowej cyklu jajnikowego towarzysza
cysty na jajnikach lub przetrwale cialko zoélte. Znacznie
spada takze tonus myometrium (33).

Kwasica zwacza wywoluje wtorne zaburzenia meta-
boliczne i narzadowe nie zawsze zwigzane z bezposred-
nim dzialaniem kwasu mlekowego. Do takich nalezy
ochwat bydla. Przyjmuje sie, ze powstajgca w duzych
ilosciach w Zzwaczu histamina oraz endotoksyny uwal-
niane z bakterii gram-ujemnych w wyniku obnizania
sie¢ pH plynu zwacza sg jednymi z najwazniejszych
czynnikow etiologicznych (5, 44).

Zakurzenia metabcliczne, a zwlaszeza stany kwasi-
cowe u przezuwaczy — jak wynika z przytoczonych
badan — sg skutkiem niewlasciwego zywienia (duza
ilos¢ koncentratow, kiszonek, pasz przemystowych o wYy-
sokiej kwasowosci) oraz wystepujacych w szeregu scho-
rzen wtornych zaburzen ukladéow buforowych plynow
ustrojowych. W zwigzku z tym, w obu tych przypad-
kach zarowno w postepowaniu profilaktyeznym, jak
1 leczeniu nalezaloby w wiekszym stopniu wykonywaé
kontrolne badania réwnowagi kwasowo-zasadowej krwi.
Niezaleznie od usuwania przyezyn podstawowego scho-
rzenia w celu przeciwdziatania skutkom zachwiania tej
rownowagi stosuje sie $rodki takie jak Acinormin-
~Polfa, ktory alkalizuje tre§é i usprawnia procesy me-
taboliczne w przedzoladkach. Z innych preparatéw
wskazane jest stosowanie doustnych érodkéw nawadnia-
Jacych typu Alvusan-Polfa wzmagajacy przechodzenie
elektrolitow, zwlaszeza wodoroweglanow ze $wiatla
jelit. W przypadkach znacznych zaburzen réwnowagi
kwasowo-zasadowe] celowe jest podawanie iv. izoto-
nicznego roztworu dwuweglanu sodu w ilosei 1—2 1
lub preparatéw konfekcjonowanych Elektrolitowet-Bio-

wet, Sclfin-Polfa. Celem zwiekszenia toleranciji orga-
nizmu na kwas mlekowy nalezy podaé¢ i.m. witamine B,
w ilosei 2—4 mg/kg m.c. Wskazane jest rowniez poda-
nie im. insuliny w ilo$ci 0,5—1,0 ijfkg m.c. z réwno-
czesnym dozylnym wlewem 5—10% glukozy w iloSci
250—500 ml. Korzystnie dzialajg takze preparaty naser-
cowe, glikokortykoidy i metionina.

Postepujgca intensyfikacja produkeji roélinnej i zwie-
rz¢eej wyzwala czesto niekontrolowane zmiany, w kt6-
rych uczestniczy kwas mlekowy. Sa one wypadkowa
wielu czynnikéw: zachwiania toréw metabolicznych,
niedotlenienia i uszkodzen komérek, zaburzen krazenia
1 sprzyjaja powstawaniu roznych zaburzen metabolicz-
nych.
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