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Anotace

Navazujeme na popis naSeho pfistupu k modelovani acidobazické
rovnovahy (ABR), publikovany na minulé konferenci MEDSOFT.
V oblasti formalizace popisu naseho nového bilan¢niho pfistupu k ABR
jsme dosahli slibného pokroku, ktery sjednocuje klasické pojeti tzv.
"Danské Skoly" s kvantitativnim pojetim Stewarta a jeho nasledovnikl a
umoznuje kauzalné vysvétlit souvislosti poruch acidobazické a iontové
rovnovahy.
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1. Uvod

Regulace ABR probiha na tfech urovnich — na urovni pufracnich
systému, regulaci bilance CO, zajiStovanou respiraci a regulaci bilance
mezi tvorbou a vyluCovanim silnych kyselin zajiStovanou ledvinami.
krve. Na pufracni kapacité krve se vedle bikarbonatového pufru podili i
pufry jiné. Jedna se zejména o hemoglobin obsazeny v Cervenych
krvinkach, dale o nékteré proteiny krevni plazmy, pfedevsim albuminy, a
fosfaty. Tyto pufry oznaCujeme souhrnnym nazvem nebikarbonatoveé
pufry a pro jejich baze se vzilo oznaceni nebikarbonatové pufracni baze
(non-bicarbonate buffer base — nBB = Buf).

{1} Buf/HBuf - CO, + H0 =—= H,CO0; =—= H' + HCOys
nebikarbonatove pufry,

tVOfené H* + Buf- ﬁ! HBuf

1) Hb/HHb — hemoglobinem,

2) AIb/HAIb — plazmatickymi H* + Hb —=——= HHb
bilkovinami (pfevazné

albuminy), H* + Alb =—= HAIb

3) Pi */HPi fosfaty. H* + Pif == HPi



2. Klasicky pfristup Siggaard-Andersena

V 60. letech, kdy Siggaard-Andersen zverejnil svou teorii (1,2), jiz
bylo znamo (3), Ze celkovy souCet koncentraci nebikarbonatovych
pufraCnich bazi a koncentrace bikarbonatu nezavisi na parcialnim tlaku
CO,. Celkova koncentrace pufracnich bazi (total buffer base — tBB) by
tedy Sla vyuzit jako mira metabolickych poruch ABR, nebot pfi titraci
silnou kyselinou se tBB v poméru 1:1 snizuje a pfi titraci silnou zasadou
zvysSuje.

H20 N | HBuf
>

Buf -
tBB = [HCO37] + [Buf] g
pokles pfi metabolickeé acidoze
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Obr. 1: Pokles tBB pfi metabolické acidoze

Problémem je, Zze koncentrace pufracnich bazi zavisi i na jinych
faktorech, napfiklad mnozstvi hemoglobinu, takze i pfi fyziologickém pH
7,4 muze mit tBB vyrazné odliSné hodnoty. Siggaard-Andersen se tedy
rozhodl od celkového mnozstvi pufracnich bazi odecist koncentraci tzv.
normalnich pufranich bazi (normal buffer base — normBB), coz je
mnozstvi pufraCnich bazi, které je ve vzorku krve pfitomno (pro danou
koncentraci hemoglobinu a pro normaini hladinu albumint a fosfatl) pfi
pH 7,4. Vyslednou hodnotu nazval exces bazi (base excess - BE):

BE=tBB-normBB {2}
BE tedy udava, kolika mmoly silné kyseliny (v pfipadé zaporného BE

silné zasady) bychom museli vzorek krve titrovat abychom dosahli
idealniho pH 7,4. Siggaard-Andersen vSak nepocital s tim, ze se mohou



ménit i koncentrace ostatnich nebikarbonatovych pufrd napf. albuminu
krevni plazmy. Jeho normBB tedy nezahrnuje zmeény koncentrace
albumint a fosfatu a vlivem toho je hodnota BE u stavd s nenormalni
hladinou téchto latek nepfesnou mirou acidobazické poruchy (1,2).
Siggaard-Andersen pozdéji publikoval i urCité korekce pro zmeény
koncentrace plazmatickych bilkovin (4), avSak do rutinni klinické praxe
tyto korekce pfilis nepronikly.

3. Moderni pristup Stewarta

Kvuli zminénym nepfesnostem klasické teorie ABR byly
v 80. letech hledany nové pfistupy k popisu acidobazického statutu krve.
NejrozSifenéjSim se stal pfistup Stewartuv (5), pozdéji do klinické praxe
rozpracovany Fenclem (6,7,8). Na rozdil od Siggaard-Andersena se
Stewartlv popis omezuje pouze na krevni plazmu, je vSak schopen
pfesné popsat hypo- a hyperalbuminémie, dilucni acidézy i koncentracni
alkalozy. Stewartovy kalkulace vychazeji z kombinace fyzikalné
chemickych rovnic.

Jejich FfeSenim dostal rovnici, v niZz koncentrace vodikovych iontl
zavisi na tfech proménnych:

[H']=Funkce (pCO,, SID, BUFy) {3}

Stewart ponechal pCO, jako parametr popisujici respiracni slozku
acidobazické poruchy, metabolickou slozku vSak popisuje dvéma
parametry: SID (strong-ion difference) a Bufr,; (celkova koncentrace
nebikarbonatovych pufri plazmy = Buf + HBuf). SID Stewart definuje
jako rozdil kladné a zaporneé nabitych tzv. silnych, neboli pilné
disociovanych, iontl plazmy. Vychazi pfitom z principu elektroneutrality
plazmy, podle kterého je tBB plazmy (nikoliv tedy pIiné krve) Ciselné
roven praveé SID

princip
elektroneutrality

Ca* Mg*
SID

Obr. 2. Princip elektroneutrality vodného roztoku plazmy



Kromé jiz zminéného  presnéjSiho  popisu  nékterych
patofyziologickych stavl (hypo- a hyperalbuminémie, diluéni acidézy i
koncentracni alkaldzy) patfi k pfednostem Stewartovy teorie i to, ze dava
klinikim pocit lepSiho vhledu do etiologie acidobazické poruchy pacienta.
K uréeni SID a Bufy je totiz tfeba explicitné zméfit koncentrace Na®, CI,
HCOj;™ a jinych iontl, se kterymi pak klinik pracuje ve své diagnostické
rozvaze. Je tfeba ovSem zduraznit, Ze koncentrace uvedenych iontl ma
klinik pro svou diagnostickou rozvahu Kk dispozici i v pfipadé, ze
k vyhodnoceni acidobazické poruchy pouziva klasicky BE. Tato vyhoda
je tedy spiSe psychologického charakteru.

Naproti tomu k nevyhodam Stewartovy teorie patfi to, Ze pracuje
pouze s krevni plazmou. Navic nasledovnici Stewarta, fascinovani tim,
Ze acidobazické parametry - pH (a pfislusné koncentrace bikarbonat,
karbonatl, nebikarbonatovych kyselin) Ize vypoditat ze tfech nezavislych
proménnych (pCO,, SID a BUF,y) nezfidka dochazeji v jejich interpretaci
k vécné nespravnym nazorum. Nezavislost vychozich proménnych,
pfedevsim SID je pfi vypoCtu minéna nikoli v kauzalnim, ale v striktné
matematickém slova smyslu. OvSem v klinicko-fyziologické praxi se na to
zapomina, coz Casto vede k nespravnému vykladu kauzalniho fetézce
priCin acidobazickych poruch.

4.Jsou Siggaard-Andersentliv a Stewartlv pristup opravdu
tak rozdilné?

Ze vzruSenych debat, které vedou pfiznivci obou teorii
ve svétovem odborném tisku, by se mohlo zdat, Ze obé teorie jsou
naprosto odlisSné a teprve Cas ukaze, ktera znich je spravna. Ve
skute€nosti jsou obé teorie shodné (resp. komplementarni), pokud jsou u
obou dodrzeny podminky jejich platnosti (tzn. pro plazmu s normalni
koncentraci albumint a fosfatl). Je zfejmé, Ze pokud se jedna z teorii
dostane mimo oblast pro kterou byla definovana, pak selhava a teorie
druha se ukazuje jako presngjsi.

5.Bilanéni pristup k problematice acidobazické rovnovahy

NaSe zkuSenosti s matematickym modelovanim acidobazické
rovnovahy (9) nas vedly kformulovani teorie, kterou jsme nazvali
bilanénim pfistupem. Pfi modelovani jsme vychazeli z nékolika princip:
a) Pufraéni reakce neméni elektroneutralitu a pfesun iontd mezi

kompartmenty télnich tekutin je vzdy elektroneutralni. Presun
vodikovych iontd ¢&i bikarbonatu je vzdy doprovazen presuny



komplementarnich iontd. Zmény hladin iontd charakterizované
zménou SID a zmény veli€in charakterizujicich pufraéni kapacitu
(zménou BB, resp BE) jsou proto dualni projevem jednoho a téhoz
stavu.

SID se zvySuje konst. SID

HCOs" Na* Cl; Na*
7
Hcﬂ:

> ﬁ<u
e )

standardni podminky + pouze plazma => SID =tBB
obr.3 Ve skutecnosti se moderni a klasicky pristup prilis nelisi.

b) Pfi numerické simulaci je vyhodnéjSi pracovat s celkovym obsahem
dané latky, ktera se muize vdaném vzorku krve v zavislosti na
podminkach nachazet v riznych formach (napf. O, ve formé volné
rozpusténé a vazané na hemoglobin, CO, ve formé volné rozpusténé,
vazané na hemoglobin a bikarbonatu). Pfi pfechodu z jedné formy se
nemeéni celkovy obsah dané latky ve vzorku krve; ten se zméni pouze
pfechodem latky prfes myslenou hranici vzorku. Obvyklé proménné
(napf. parcialni tlaky) ziskame zpétnym prepoctem.

c) Stewartova teorie, i kdyz jeji pouziti v klinice mize mit nesporné
vyhody, neni vhodna pro matematické modelovani. Pfi jejim pouziti je
nutné modelovat téZ homeostazu vSech silnych iontl, které se
vyskytuji v definici SID. Proto volime spiSe cestu, ktera pouziva
termind zavedenych Siggaard-Andersenem, a tam kde tyto terminy
nejsou dostate¢né presné definovany je dodefinovavame zplsobem,
ktery zajiStuje jejich logickou konzistentnost. Napf. BE Siggaard-
Andersena dodefinovavame pod nazvem tzv. standardniho BE
nasledovné: StBE je mnoZstvi vodikovych iontu které je pfi dané
koncentraci hemoglobinu a plazmatickych pufra (hl. albumint) nutno
pridat do systému (béhem titrace silnou kyselinou), abychom dosahli
pH 7,4, to vSe pfi pCO,=40 torr, teploté 37°C a 100% saturaci
hemoglobinu.



d) Chovani krve pfi obecnych podminkach (abnormalni teplota, nizka
saturace  hemoglobinu, anémie, hypo-, hyperalbuminémie,
metabolicka alkal6za/acidéza) muzeme formalné popsat sadou
rovnic. V pfipadé modelovani krve s ohledem na ABR a krevni plyny
|ze dosahnout dostatecné pfesnosti s vyuZitim sedmi stupnd volnosti.
Je nutno tedy zvolit 6 zakladnich stavovych proménnych, které by
byly v uzavieném systému vzajemné nezavislé. Jako tyto stavové
proménné byly zvoleny
1) cO,rot — celkova koncentrace O, ve vSech jeho formach
2) cCO,rot — celkova koncentrace CO, ve vSech jeho formach
3) StBE - standard BE — zobecnény BE, jak byl definovan vyse
4) cBufr,; — celkova pufraéni kapacita krevni plazmy, tj. koncentrace

proteint (respektive jejich vazebnych mist) podilejicich se na
pufraci (pfedevSim albuminy) a koncentrace fosfatového pufru
5) cHb — koncentrace hemoglobinu
6) teplota — aktualni teplota krve (norma 37°C)
Toky krevnich plynd vedou ke zménam celkovych koncentraci
krevnich plynd, toky vodikovych resp. hydroxylovych iontd a
bikarbonatd vedou k pfisluSnym zménam StBE (pfidani 1 mmol
vodikovych iontl k 1 litru krve vede k poklesu stBE o 1 mmol, pfidani
1 mmol bikarbonatl k vzestupu o 1 mmol). Proto miZeme snadno
modelovat (respiracni) bilanci mezi tvorbou a vyluCovanim CO, a
(metabolickou) bilanci mezi tvorbou silnych kyselin a jejich renalnim
vyluCovanim. Jsme rovneéz schopni spocCitat zmény stavovych
proménnych pfi zakoncentrovani nebo diluci (a nasledné spoditat
zmény ABR pfi diluéni acidémii €i koncentraéni alkalémii), stejné jako
zmény ABR pfi hypalbuminémii i pfi zménach teploty.

6.Zaveér

Dvé Siroce diskutované teorie ABR (klasicka versus moderni) si
vlastné neodporuji. VétSina nedorozuméni vznika, kdyz si lidé
neuvédomi, Ze oblasti platnosti obou teorii se rizni a ani u jedné
nezahrnuji veSkeré mozné stavy krve.

Nas bilan¢ni pfistup k modelovani acidobazickych dé&ji, spolu
s nové definovanou sadou stavovych tvofi logicky konzistentni systém.
Jsme schopni popsat, identifikovat a simulovat v modelu jak transport
krevnich plynt, tak Sirokou Skalu poruch acidobazické rovnovahy, napf.
respiracni alkaldézy a acidozy; metabolické aciddézy a alkaldézy; hypo- a
hyperalbuminémie (fosfatémie); hemodiluce, hyperhydratace,
hemokoncentrace a dehydratace; situace s abnormalni teplotou
krve/téla.



V nasich modelech narazime Casto az na neuvéritelny nedostatek
podkladovych dat, které by popisovaly chovani CO, a acidobazicky
chemizmus krve pfi obecnych podminkach (abnormalni teplota,
abnormalni hladina krevnich bilkovin apod.). V dalSim vyvoji bychom radi
teorii zpresnili ziskanim pozadovanych dat v celé jejich Sifi pomoci
robotizované méfici aparatury. To by umoznovalo vyuziti pfesného
formalniho popisu ve vypocCetnich algoritmech pouzivanych novymi
pristroji napf. v intenzivni mediciné.
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