
61

MEDSOFT 2018

Kofránek Jiří, Ježek Filip MODELOVÁNÍ ACIDOBAZICKÉ ROVNOVÁHY PODLE BILANČNÍHO PRINCIPUS

DOI:    10.35191/MEDSOFT_2018_1_30_61_73

MODELOVÁNÍ ACIDOBAZICKÉ ROVNOVÁHY PODLE 
BILANČNÍHO PRINCIPU
Jiří Kofránek, Filip Ježek

Abstrakt
V  klinickém hodnocení acidobazické rovnováhy se dnes 
uplatňují dva přístupy. Tzv. klasický přístup „dánské školy“ Si-
ggaard-Andersena a  jeho spoluautorů a  tzv. moderní přístup 
dle Stewarta a Fencla. Bilanční přístup, o kterém jsme hovořili 
na minulém semináři MEDSOFT, obě teorie propojuje. Pomocí 
simulačního modelu je možné simulovat různé patogeneze 
acidobazických poruch a sledovat jejich projevy jak z pohledu 
klasické, tak i moderní teorie acidobazické rovnováhy.
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1 Úvod
Pro vyhodnocování acidobazické rovnováhy (ABR) dnes exis-
tují dva přístupy – klasické pojetí podle dánské školy Astrupa, 
Siggaard Andersena a  dalších, využívající BE a  kompenzační 
diagramy, a Stewartovo pojetí, někdy udávané jako „moderní“, 
založené na fyzikálně chemických výpočtech acidobazických 
a elekroneutrálních rovnovah iontů a pufrů v plazmě. Obě teo-
rie popisují v zásadě stejnou problematiku pouze z různých as-
pektů [1–3]. Nicméně mezi příznivci obou teorií někdy vypukají 
ostré polemiky. Například Kamel a Halperin ve své poslední mo-
nografii [4] dovozují, že pro vyhodnocování ABR stačí klasická 
teorie, rozšířená o korekční výpočty iontových bilancí a Stewar-
tův přístup nepřináší zásadně nic nového. Naproti tomu mnozí 
jiní autoři považují Stewartův přístup za průlomový a rozhořče-
ně odmítají jeho kritiku. U nás převažují zejména zastánci druhé 
skupiny [5–8].

 Stewart napsal dva články [9,10], které by mož-
ná zapadly, kdyby se propagaci a  dalšímu rozpracová-
ní Stewartových myšlenek nevěnoval Vladimír Fencl, 
renomovaný profesor z Bostonu, českého původu [11–16]. Pro-
to zvláště v  českém prostředí zní jakákoli kritika Stewartovy-
-Fenclovy teorie téměř svatokrádežně.

My jsme předložili nové pojetí, založené na bilancích, které 
podle našeho názoru propojuje obě teorie a  dává vysvětlení 
patofyziologickým pochodům při poruchách iontové a  acido-
bazické rovnováhy [17,18].

Pro verifikaci této teorie (a  přesvědčení kliniků) vyvíjíme 
webově přístupný simulátor, který umožní interaktivně vysvětlit 
náš přístup.

2 V čem je Stewartova teorie mylná?
Bilanční pojetí umožní patofyziologické vysvětlení změn 
acidobazických parametrů a iontů, které Stewartova teorie 
vysvětluje mylně a klasická teorie nedostatečně.

Základní slabinou Stewartova přístupu je záměna mate-
matické kauzality (která umožňuje vypočítat pH, a  plazmatic-
kou koncentraci bikarbonátů ze vstupních proměnných pCO2, 
SID a  celkové koncentrace nebikarbonátových pufrů [Atot]) za 
kauzalitu patofyziologickou (viz Obr 1). Vysvětlení patofyziolo-
gie acidobazických poruch mechanistickým přejímáním závis-
losti pH a  HCO3

- na vstupních proměnných pCO2, SID a  Atot je 
zdánlivě jednoduché, ale nevystihuje skutečný kauzální řetězec 
vzniku těchto poruch.

Samozřejmě změny SID, Atot nebo pCO2 se projeví změnou 
pH i  koncentrace bikarbonátů. Z  toho ale nevyplývá, že orga-
nismus řídí pH a hladinu bikarbonátů prostřednictvím regulací 
bilance silných iontů a následným ovlivněním SID nebo regulací 
hladiny albuminů a fosfátů a následným ovlivnění Atot. Udržová-
ní stálosti vnitřního prostředí závisí na bilanci jednotlivých kom-
ponent, které vnitřní prostředí (tj. složení ECT) tvoří. Iontová, 
objemová, a  osmotická homeostáza vnitřního prostředí závisí 
na regulované bilanci jednotlivých látek (iontů, vody aj.). Aci-
dobazická homeostáza není výjimkou. Opět se jedná o regulaci 
bilancí toků látek – toků CO2, H+ a HCO3

-. Díky bikarbonátové-
mu pufračnímu systému v tělních tekutinách jsou toky CO2, H+ 
a HCO3

- vzájemně propojené. 
Tok CO2 řídí respirace – poruchy bilance CO2 vedou k respi-

račním poruchám acidobazické rovnováhy. Nicméně nesmíme 
zapomínat na to, že hladina CO2 ve venózní krvi, a  s  ní ekvili-
brované IST, závisí nejen na arteriální koncentraci závislé na 
respiraci, ale také na perfúzi – v hypoperfundovaných tkáních 
dochází k hyperkapnické acidóze i při normálních acidobazic-
kých poměrech v  arteriální krvi (hyperkapnická hypoperfúzní 
tkáňová acidóza vede k vazbě H+ na bílkoviny v buňkách s po-
škozením funkčnosti příslušných enzymů). Za normálních okol-
ností je metabolická tvorba H+ v rovnováze s tokem bikarboná-
tů generovaným ledvinami při acidifikaci moči. Poruchy bilance 
toků H+/HCO3

-- vedou k metabolickým poruchám acidobazické 
rovnováhy.

 Organismus tedy neřídí pH tělních tekutin a  hladinu 
HCO3

- pomocí změny SID a  regulací hladiny albuminů, ný-
brž regulací bilance toků CO2 (respirační regulace ABR) a H+ 
a HCO3

- (metabolická složka regulace ABR) a poruchy těchto 
bilancí vedou k acidobazickým poruchám. Bilanční teorie přiná-
ší patofyziologické vysvětlení příčin změn iontogramu, SID a Atot 
při různých acidobazických poruchách.

Obrázek 1– Podle Stewarta: pH, [HCO3
-] = funkce (pCO2, SID, [Atot] 
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3 V čem dánská škola vysvětluje patofyziologii ABR 
poruch nedostatečně? 

Dánská škola se soustřeďuje na diagnostiku poruch ABR pře-
devším na základě vyšetřování koncentrací složek pufračních 
systémů v krvi (a odvozeně v ECT) a koncentrací iontů v ECT. 
Nedostatečně popisuje diagnostiku smíšených poruch (zejmé-
na tam kde jsou obě poruchy protichůdné) a především jejich 
příčin a selhává při hodnocení hemodilučních a hemokoncen-
tračních stavů [18].

4 Co přináší nového bilanční teorie

Bilanční pojetí vychází z  následujících šesti principů, které 
umožní patofyziologické vysvětlení změn acidobazických para-
metrů a iontů (viz část 6 v článku):

1. Veškeré přesuny přes membrány probíhají v ustále-
ném stavu v celkové bilanci elektroneutrálně.

2. Při biochemických reakcích v lidském organismu se 
nemění elektroneutralita. Takže například negativně 
nabitý laktát nebo citrát se metabolizuje na vodu a CO2 
za spotřeby H+ iontu – tedy jako kyselina mléčná nebo 
citronová. 

3. Acidobazická rovnováha závisí na bilanci toků CO2, 
protonů a bikarbonátů propojených přes bikarbo-
nátový pufrační systém. To je stejné jako u klasické 
teorie a umožňuje tak rozdělit poruchy ABR na respirační 
(bilance CO2) a metabolické (bilance H+/HCO3

-).

4. Hodnoty SID a BB v plazmě vyjadřují stejné entity, 
počítané různým způsobem, změny hodnot SID a BB 
(BE) jsou totožné a charakterizují bilanci toků protonů 
a bikarbonátů. Přidání 1 mmol/l protonů sníží SID a BB 
o 1 mmol/l, přidání 1 mmol/l bikarbonátů hodnoty SID 
a BB zvýší o 1 mmol/l (a opačně). 

5. Bikarbonátový nárazníkový systém v tělních tekutinách 
zachycuje nebo uvolňuje protony a toky protonů jsou 
proto ekvivalentní tokům bikarbonátů.

6. Pufrační systémy jsou “zásobárnami nebo odkladi-
štěmi” při nerovnováze bilance toků bikarbonátů 
s příslušnými změnami acidobazické rovnováhy.

Bilanční teorie není založena na hodnocení koncentrace bikar-
bonátu v ECT, jak by se mohlo na první pohled zdát. Zajímá nás 
bilance toků H+/HCO3

- a s nimi elektroneutrálně propojených 
toků ostatních iontů. Toky vodíkových iontů a bikarbonátů jsou 
propojeny přes bikarbonátový systém, který je všudypřítomný 
v tělních tekutinách. Rychlost difúzního toku závisí na gradientu 
koncentrací. Koncentrační gradient protonů je o  mnoho řádů 
menší než koncentrační gradient bikarbonátů – proto difúzní 
toky protonů jsou menší než difúzní toky bikarbonátů. Proto je 
možné acidobazickou metabolickou bilanci charakterizo-
vat bilancí toku bikarbonátů. Negativní bilance bikarbonátů 
charakterizuje metabolickou acidózu, pozitivní bilance – me-
tabolickou alkalózu – v tom se naše teorie shoduje s klasickou 
dánskou školou ABR.

Pufrační systémy jsou skutečnými tlumiči výkyvů acido-
bazických bilancí toků H+/HCO3

- při metabolických poruchách 
acidobazické rovnováhy. Při negativní nebo pozitivní bilanci 
bikarbonátů (tj. při metabolické acidóze nebo alkalóze) pufrač-
ní systémy poskytují nebo akumulují bikarbonáty a  následná 
změna ekvilibria uvnitř pufračních systémů vede ke změnám 
pH (viz Obr. 15–18 v  článku “BIlanční pojetí acidobazické rov-
nováhy” z  minulého Medsoftu – článek je přístupný online 
na adrese http://www.creativeconnections.cz/medsoft/2017/
Medsoft_2017_Kofranek1.pdf) [18]). 

Z  hlediska bilancí není podstatná jen koncentrace jed-
notlivých složek pufrů, ale i celkové množství.

Klasická nebo Stewartova teorie ABR pracují převážně s kon-
centracemi látek, což někdy vede k mylným závěrům. Z hlediska 
fungování pufračních systémů jako tlumičů výkyvů bilancí toků 
H+/HCO3

- při metabolických poruchách ABR není podstatná 
jen koncentrace, ale i  celkové množství pufračních bází – tj. 
zejména bikarbonátů v ECT. Jak např. upozorňuje Halperin a Ka-
mek [4,19], při snížení objemu ECT se sníží i celkové množství 
bikarbonátů, které mohou vazbou H+ tlumit výkyvy bilance H+/
HCO3

- při metabolických acidózách. Při sníženém objemu ECT 
pokles koncentrace bikarbonátů, resp. pokles BE (nebo SID) 
nemusí odpovídat tíži metabolické acidózy. 

Kamel a  Halperin [4] dále upozorňují na roli zásob 
bikarbonátů v  ECT pro prevenci vazby vodíkových iontů 
na proteiny mozkové tkáně při metabolických acidózách. 
Bikarbonáty v ECT, zejména v ECT svalové tkáně, při acidózách 
vážou nálož vodíkových iontů, a mozková tkáň, kde je relativně 
málo HCO3

-, ale protéká jí značná část krevního průtoku, váže 
jen minimum vodíkových iontů. V  případě ohrožení objemu 
(snížení efektivního objemu arteriální krve) stoupne pCO2 ze-
jména ve svalové tkáni, a mozková tkáň je ohrožena vazbou H+ 
na proteiny. Rozdíl mezi hladinou pCO2 v arteriální krvi a brachi-
ální véně větší než 6 mmHg svědčí o ohrožení objemu.

Bilanční teorie přináší jiné vysvětlení metabolických poruch 
acidobazické rovnováhy.

5 Diluční acidóza a kontrakční alkalóza dle bilančního 
principu
Řada autorů např. [20] (ale třeba u  nás i  Kazda) vysvětloval 
diluční acidózu po přidání fyziologického roztoku tak, že kvůli 
relativnímu nadbytku chloridů se sníží SID, a bikarbonát zanik-
ne kvůli elektroneutralitě. Jenomže bikarbonát v pufrační reakci 
přece zaniká jedině vazbou s H+ a ten se uvolní z nebikarboná-
tových pufrů AH – čímž ale zase stoupne negativní náboj A. – 
takže v pufračních reakcích se elektroneutralita nemění a toto 
vysvětlení je proto špatné. 

Skutečná příčina diluční acidózy/kontrakční alkalózy nijak 
nesouvisí s  chloridy – souvisí se zředěním/nebo zakoncentro-
váním pufrů s tím, že se přitom koncentrace slabé kyseliny (CO2 
a H2CO3) nemění tak jak je naznačeno na Obr. 20 v původní pu-
blikaci. 

Pufry jako “chemické stroje” udržují stálé pH, které je závis-
lé na poměru koncentrací slabé kyseliny [HA] a  její konjugo-
vané baze [A-]: [H+] = Ka [HA]/[A-] (Ka je disociační konstanta). 
Při zředění či zakoncentrování se koncentrace slabé kyseliny 
a její konjugované baze mění stejně – podíl jejich koncentrací 
zůstává stejný a  proto se pH nemění. V  pufračních systémech 
krve se však koncentrace CO2 a tudíž i koncentrace slabé kyseli-
ny H2CO3 v arteriální krvi (a při neměnném průtoku i ve venózní 
krvi a v tkáních) nemění – a to posouvá rovnováhu v pufračních 
systémech doprava (při zředění) na kyselou stranu nebo doleva 
(při zakoncentrování) na zásaditou stranu.

Když přidáme k plazmě fyziologický roztok NaCl tak vyvolá-
vající příčinou diluce není to, že oproti Na+ relativně stoupnou 
chloridy, ale to, že se zředí pufry (včetně jejich konjugovaných 
bazí, což se projeví poklesem SID) a nezředí se přitom se kon-
centrace CO2 a H2CO3. To se projeví posunem rovnováhy uvnitř 
pufračního systému v  plazmě – poklesem koncentrace HCO3

- 
a  odpovídajícím vzestupem koncentrace nebikarbonátových 
bazí, beze změny dilucí sníženého SID resp. BE a poklesem pH). 
Úplně stejně se projeví diluční efekt, když přidáme krystaloidy 
(a nezměníme poměr koncentrací Na+ a Cl-).

Na atlasu fyziologie (http://www.physiome.cz/atlas/acidoba-
ze/02/ABR_v_plazme1_2.html) jsme implementovali Wilkesův 
model [21] a tam je možné si tyto procesy přehrát interaktivně.
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Na rozdíl od modelu plazmy jsou v reálném organismu změny 
pH při diluci či hemokoncentraci tlumeny zapojením intrace-
lulárních nárazníků [22,23] a odpovědí ledvin.

Patogenetické vysvětlení diluční acidózy přináší Obr. 4 a pa-
togenetické vysvětlení poruch kontrakční alkalózy je uvedeno 
na Obr 5.

6 Patogeneze hyperchloremické acidózy a hypochlore-
mické alkalózy

Patogenetické příčiny hyperchloremické alkalózy zobrazuje 
Obr. 6. Dle Stewarta se koncentrace bikarbonátů a pH přizpůso-
buje SID a pCO2. Dle bilančního přístupu je hladina bikarbonátu 
určená bilancí ztrát a  přísunů bikarbonátu a  odpovídající rov-
nováhou v pufračním systému. Odebrání 1 mmol/l bikarbonátu 
neznamená snížení hladiny bikarbonátu o 1 mmol (snížení bude 
o něco menší, protože se ještě sníží hladiny nebikarbonátových 
bazí). Odebrání 1 mmol/l bikarbonátu ale sníží SID o 1 mmol.

Příčinou hypochloremické alkalózy dle Stewarta je snížení 
SID, díky relativnímu vzrůstu koncentrace chloridů. Bikarbonát 
se tomu přizpůsobí a sníží svou koncentraci. Dle bilančního pří-
stupu je základní příčinou akumulace bikarbonátů ekvimolárně 
provázená ztrátou chloridů (viz Obr. 7).

7 Patogeneze metabolické acidózy ze zvýšení silných 
neměřených aniontů

Patogenetickou příčinou acidózy za zvýšení silných neměřených 
aniontů je dle Stewarta snížení SID, čemuž se přizpůsobí hladina 
bikarbonátů, která klesne a proto klesne i pH. Dle bilanční teo-
rie je základní příčinou poruchy retence silných disociovaných 
kyselin v ECT. Vodíkové ionty se okamžitě vážou na bikarbonát, 
a tím snižují jeho koncentraci. Retence aniontů silných kyselin je 
proto provázená ekvimolární ztrátou bikarbonátů, které vyvazu-
jí vodíkové ionty z retinovaných kyselin (Obr. 8).

8 Patogeneze hypoalbuminemické alkalózy

Patogenetickou příčinou hypoalbuminemické alkalózy je nega-
tivní bilance tvorby a odbourávání albuminu. Albumin je nega-
tivně nabitá bílkovina. Syntéza a odbourávání albuminu je elek-
troneutrální. Při syntéze je proto vznikající albumin doprovázen 
vodíkovými ionty (a odpovídající spotřebou bikarbonátů) a při 
katabolismu albumin elektroneutrálně zaniká v  metabolismu 
spolu vodíkovými ionty (spotřeba vodíkových iontů je prováze-
na tvorbou bikarbonátů). Důsledkem je posun pH při nezmě-
něné hodnotě SID a pokles hladiny albuminu. Tím se výklad dle 
bilanční teorie liší od Stewartova přístupu, kde je pokles hladiny 
albuminu při neměnné hodnotě SID vyvolávající příčinou. 

9 Patogeneze hyperfosfatemické alkalózy

Příčinou hyperfosfatemické alkalózy je akumulace fosfátů spolu 
s vodíkovými ionty. Vodíkové ionty vyvazují bikarbonáty a proto 
vzestup fosfátů je provázen ekvimolární spotřebou bikarbonátů 
při nezměněné hodnotě SID (viz Obr. 10).

10 Proč vytvářet modely acidobazické rovnováhy dle 
bilanční přístupu

Domníváme se že hlavním přínosem bilančního pojetí je kauzál-
ní vysvětlení propojení acidobazických a  iontových a objemo-
vých poruch a pohled na poruchy vnitřního prostředí z hlediska 
integrativní fyziologie. Souhlasím, že klinik potřebuje fenome-
nologický popis aktuálního stavu AB rovnováhy k  diagnostice 
i stanovení léčebného postupu. Stewartův přístup nabízí vcelku 
jednoduché a  v  praxi použitelné (ale patofyziologicky neúpl-
né) vysvětlení acidobazických poruch pomocí tří nezávislých 
proměnných. Bilanční pohled umožní pochopit patogenetické 
příčiny Stewartovou metodou popisovaných fenoménů.

Zejména v případě kombinovaných poruch je nutné uvažo-
vat vzájemné souvislosti a poruchy objemu, zásob (nejen kon-
centrací) jednotlivých komponent a to bez bilančního pohledu 
nejde. 

Pro stanovení nových pohledů na diagnostiku a pro počítá-
vání návrhů s využitím identifikace matematických modelů na 
data pacienta je bilanční metoda absolutní nezbytností.

V literatuře existuje řada poměrně komplikovaných modelů 
acidobazické rovnováhy [24–29], které ale zatím nenašly prak-
tické uplatnění v klinice. Jsou velmi komplikované a nemohou 
sloužit jako vodítko k  terapii poruch acidobazické rovnováhy. 
Složité modely jsou často jen jako vědecké výstupy obsahem 
citovaných článků v časopisech. Autoři někdy tvrdí, jak vytvořili 
něco pro kliniku, ale často je to jen pouhé konstatování.
My bychom chtěli modely vytvářet nejen kvůli článkům v časo-
pisech, ale používat je i prakticky:

• Využívat modely jako simulační trenažéry umožňující krok 
po kroku sledovat patogenezi nejrůznějších poruch vnitř-
ního prostředí a pohledem “pod kapotu” dát možnost kli-
nikům pochopit co se vlastně při rozvoji dané patogenezi 
děje. Proto je také našim úsilím vytvořit webově přístupný 
model s vhodným uživatelským rozhraním.

• Vytvářet modely jako nástroje pro diagnostiku i pro pro-
počítávání korekční terapie. Domníváme se, že velká, zatím 
nevyužitá informace je nejen v klinicky měřených hodno-
tách, ale i dynamice odpovědí na vyvolávající stimuly – 
třeba v reakcích na podání infúzí aj.
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