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Původní práce

Úvod
K hodnocení acidobazické rovnováhy 
(ABR) po užíváme Hendersonovu- Has-
selbalchovu rovnici. Ta nám umožňuje 
poso udit, jak dalece se na změně pH 
vnitřního prostředí podílí složka respi-
rační a složka nerespirační, resp. me-
tabolická. Metabolické poruchy ABR 

hodnotíme dle [S- HCO3
– ], jejíž snížení 

svědčí pro metabolicko u acidózu.
Metabolicko u acidózu považujeme 

za so učást renální insufi ci ence. Se sni-
žující se glomerulární f iltrací (GFR) 
klesá [S- HCO3

– ]. Nejedná se o vztah li-
ne ární, k poklesu dochází při 20– 25 % 
normální GFR [1].

So učasná interpretace metabo-
lické acidózy u nemocných se sníženo u 
GFR, vycházející z Hendersonova- Has-
selbalchova pojetí ABR, vysvětluje po-
kles [S- HCO3

– ] vzestupem koncentrace 
chloridů (hyperchloremická acidóza 
s normální ani ontovo u mezero u), 
který s postupující redukcí GFR pro-
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So uhrn: Cíl: Metabolická acidóza je téměř konstantním projevem renální insufi ci ence. Při konvenčním hodnocení acidobazické rov-
nováhy na základě Hendersonovy- Hasselbalchovy rovnice nejsme schopni defi novat příčinu metabolických poruch, neboť sérová kon-
centrace HCO3

–  může být po uze odrazem změn celkového spektra plazmatických i ontů. Po užili jsme proto Stewartovu- Fenclovu te orii, 
vycházející z podrobnější fyzikálně-chemické analýzy, ze které je patrné, že změna sérové koncentrace HCO3

–  úzce so uvisí s veličinami, ve 
spojitosti s acidobazicko u rovnováho u běžně nesledovanými. So ubor paci entů a metodika: U 69 nedi alyzovaných nemocných s glomerulární 
fi ltrací pohybující se mezi 0,04 a 0,88 ml/ s/ 1,73m2 dle MDRD jsme jednorázově změřili pH a pCO2 arteri ální či kapilární krve, sérovo u 
koncentraci HCO3

–  jsme standardně dopočítali z Hendersonovy- Hasselbalchovy rovnice, z venózní krve jsme určili sérové koncentrace 
albuminu a i ontů: Na+, K+, Cl– , Pi, dále sérové koncentrace kre atininu a urey. Výsledky: U 47 nemocných byla přítomna metabolická aci-
dóza ([S- HCO3

– ] < 22 mmol/ l), s průměrno u hodnoto u [S- HCO3
– ] celého so uboru 19,6 mmol/ l. Prokázali jsme statisticky signifi kantní 

korelaci mezi [S- HCO3
– ] a [SID] (p < 0,001), dále mezi [S- HCO3

– ] a jednotlivými faktory determinujícími [SID]: [Na+- Cl– ], [UA– ], [Pi– ], 
[K+] (p < 0,01). Závěr: U nedi alyzovaných paci entů s poklesem glomerulární fi ltrace je snížení [S- HCO3

– ] asoci ováno majoritně s poklesem 
[Na+- Cl– ] diference, jejíž kvantitativní příspěvek k metabolické acidóze je významnější než retence silných kyselin. Na snížení [Na+- Cl– ] dife-
rence se kromě zvýšení [S- Cl– ] významně uplatňuje i pokles [S- Na+].
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Pathophysiology of metabolic acidosis in patients with reduced glomerular fi ltration rate according 
to Stewart-Fencl theory

Summary: Aim: Metabolic acidosis is a regular sign of renal insuffi ciency. Conventional assessment of acid-base balance using Hender-
son-Hasselbalch equation does not make identifi cation of the cause of metabolic disorders possible as the serum HCO3

– concentration 
might only refl ect changes to the overall plasma ion spectrum. Therefore, we used the Stewart-Fencl approach that is based on a more 
detailed physical and chemical analysis and that showed that changes to serum HCO3

–  concentration are closely related to parameters 
not usually monitored in connection to acid-base balance. Patient group and methodology: We performed a single measurement of arterial 
or capillary blood pH and pCO2 in 69 non-dialysed patients with glomerular fi ltration rate ranging from 0.04 to 0.88 ml/s/1.73 m2 ac-
cording to MDRD, standard calculation of serum HCO3

– concentration using Henderson-Hasselbalch equation was carried out, and 
serum albumin and ion concentrations (Na+, K+, Cl, Pi) plus creatinine and urea concentrations were determined from venous blood. 
Results: Metabolic acidosis was present in 47 patients ([S-HCO3

– ] < 22 mmol/l) with the mean [S-HCO3
– ] value of 19.6 mmol/l for the 

entire group. We proved a statistically signifi cant correlation between [S-HCO3
– ] and [SID] (p < 0.001), and between [S-HCO3

–] and the 
individual [SID] determining factors: [Na+-Cl–], [UA–], [Pi–], [K+] (p < 0.01). Conclusion: Reduction in [S-HCO3

– ] in non-dialysed patients 
with reduced glomerular fi ltration is predominantly associated with a decrease in [Na+-Cl–] difference, the quantitative contribution of 
which to metabolic acidosis is more signifi cant than the strong acids retention. In addition to [S-Cl–] increase, [S-Na+] reduction too has 
a major role in reducing the [Na+-Cl–] difference.
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hlubují nahromaděné kyselé metabo-
lity (metabolická acidóza se zvýšeno u 
ani ontovo u mezero u) [2]. Vznik hy-
perchloremické metabolické acidózy 
je vysvětlován ztráto u renálního pa-
renchymu, v jejímž důsledku je ome-
zena tvorba HCO3

–  v tubulárních buň-
kách. Pokles [S- HCO3

– ] je v tomto 
případě kvantitativně vyvážen vzestu-
pem [S- Cl– ]. Metabolická acidóza se 
zvýšeno u ani ontovo u mezero u je spo-
jována s další progresí destrukce pa-
renchymu, kdy je GFR již tak nízká, že 
je omezeno vylučování ani ontů silných 
kyselin, jejichž retence vede ke zvýšení 
ani ontové mezery [3].

Novější přístup k hodnocení acido-
bazického stavu dle Stewarta a Fencla 
vychází z podrobnější fyzikálně-che-
mické analýzy, založené na principu 

elektrone utrality (schéma 1) –  so učet 
koncentrací plazmatických kati ontů 
je vždy roven so učtu plazmatických 
ani ontů [4– 9].

Koncepce vychází z předpokladu, že 
primární změny ně kte rých i ontů vyvo-
lají následné změny acidobazických 
parametrů [10– 12]. 

Stewart rozlišuje 3 nezávislé pro-
měnné určující plazmatické pH:
1.  pCO2 –  reprezentuje respirační kom-

ponentu stejně jako u Hen der so-
novy- Ha sselbalchovy rovnice

2.  [SID] „strong i on difference“ –  roz-
díl so učtu kladných a záporných ná-
bojů na plně disoci ovaných kati on-
tech a ani ontech [rovnice 1]. Plně 
disoci ované jso u všechny kati onty 
(Na+, K+, Ca2+, Mg2+), z ani ontů se 
jedná o chloridy a [UA– ] (unidenti-

fi  ed ani ons –  běžně nestanovované 
ani onty, mezi které počítáme laktát, 
sulfáty, ketolátky a řadu dalších ky-
selých metabolitů)

3.  [Atot] –  koncentrace neprchavých 
slabých kyselin, tj. so učet koncent-
rací negativních nábojů nesených al-
buminem a anorganickým fosforem 
[rovnice 2] (pokračování viz obr. 1)

Fencl později navrhl výpočet [SID] ni-
koli jako diferenci silných plazmatic-
kých i ontů, ale jako so učet koncentrací 
ani ontů slabých neprchavých kyselin, je-
jichž molární koncentrace je závislá na pH. 
Ze schématu 1 je patrné, že namísto ode-
čtení silných ani ontů od silných kati ontů 
sečetl zbývající parametry, tedy ani onty 
slabých neprchavých kyselin, [S- HCO3

– ] 
a [Atot] [rovnice 3]. Z této rovnice si 
snadno vyjádříme vztah pro [S- HCO3

– ] 
[rovnice 4] a dosadíme-li ho do klasické 
Hendersonovy- Hasselbalchovy rovnice, 
vidíme názorně celé i ontové spektrum ur-
čující [S- HCO3

– ] [rovnice 5].
Na schématu 2 jsou znázorněny kli-

nicky významné faktory determinu-
jící [S- HCO3

– ], rozdělené do 2 skupin. 
[SID], jako první skupina, je ovlivněna 
všemi silnými i onty, majoritní úlohu 
však hraje [UA– ] a i onty [Na+] a [Cl– ], 
u kterých je z hlediska ABR podstat-
nější jejich rozdíl než absolutní hod-
nota (tzv. natri o- chloridová diference). 
Dojde-li k identickému vychýlení obo u 
i ontů ve stejném směru, [Na+- Cl– ] zů-
stává nezměněna (změní se po uze to-
nicita), tím pádem se nezmění ani 

Obr. 1.

[SID] = [Na+] + [K+] + 2 × [Ca2+] + 2 × [Mg2+] – [Cl–] – [UA–] [rovnice 1]
[Atot] = [Alb–] + [Pi–] [rovnice 2]
[SID] = [Atot] + [HCO3

–] [rovnice 3]
[HCO3-] = [SID] – [Atot] [rovnice 4]
 [Na+] + [K+] + 2 × [Ca2+] + 2 × [Mg2+] – [Cl–] – [UA–] – [Alb–] – [Pi–]
pH = 6,1 +   [rovnice 5]
 0,03 × pCO2

Součet plazmatických kationtů je vždy roven 
součtu plazmatických aniontů. 
SID (strong ion difference), 
diference silných iontů 
[Na+] + [K+] + 2 × [Ca2+] + 2 × [Mg2+] – [Cl– ] – 
[UA–], dle Fencla vyjádřen nepřímo součtem 
aniontů slabých kyselin [HCO3–] + [Alb– ] + [Pi–].  
AG (anion gap), aniontová mezera: 
[Na+] + [K+] – [Cl–] – [HCO3–], konvenčně 
vyjadřuje koncentraci aniontů silných kyselin. 
Z pohledu Stewartovy-Fenclovy teorie 
je aniontová mezera ovlivněna i anionty 
slabých kyselin [Alb–] a [Pi–], což v případě 
jejich odchylek od normy vede ke zkreslené 
interpretaci aniontové mezery.
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Schéma 1. Princip elektroneutrality. 

[Na+-CI–] [UA–] [K+] [Alb–] [P–]

[HCO3
–]

[SID] [Atot]–

Schéma 2. Klinicky významné fak-
tory ovlivňující [S-HCO3

–]. SID je de-
terminována rozdílem silných iontů  
(v rámci zjednodušení zanedbáváme 
ionty Ca2+ a Mg2+). [Atot]  je součtem 
aniontů slabých neprchavých kyselin, 
tj. nábojem neseným albuminem a an-
organickým fosfátem.
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[S- HCO3
– ] a ABR zůstává zachována. 

V rámci zjednodušení se, vzhledem 
k jejich malému významu, nezabýváme 
podílem i ontů Ca2+ a Mg2+ (při výpo-
čtu [UA– ] dosazujeme za Ca2+ hodnotu 
2 a za Mg2+ hodnotu 1).

Druho u skupino u, označovano u 
[Atot], je náboj nesený ani onty slabých 
neprchavých kyselin, albuminem a an-
organickým fosfátem.

Cílem této studi e bylo u paci entů 
se sníženo u GFR určit vztah mezi 
[S- HCO3

– ] a jednotlivými faktory ovliv-
ňujícími jeho koncentraci: [Na+- Cl– ], 
[UA– ], [K+], [Alb– ], [Pi– ] a dále kvan-
tif ikovat jejich podíl na změně 
[S- HCO3

– ].

Sobor nemocných a metodika
So ubor tvořilo 69 jedinců s renální insu-
fi ci encí, jejichž GFR se pohybovala mezi 
0,04 a 0,88 ml/ s/ 1,73m2 dle MDRD, 
v průměru 0,39, SD ± 0,2 ml/ s/ 1,73m2. 
Z celkového počtu bylo 32 žen 
a 37 mužů, věkový průměr 67 let, vě-
kové rozmezí 20– 95 let. U 60 paci entů 
se jednalo o chronicko u ledvinno u ne-
dostatečnost, u 9 paci entů o nedosta-
tečnost akutní. Příčino u onemocnění 
u chronické insufi ci ence byla di abe-
tická nefropati e (15 nemocných), vas-
kulární nefropati e (17 nemocných), 
kombinace vaskulární a di abetické ne-
fropati e (17 nemocných), chronická 
glomerulonefritida (5 nemocných), po-
lycystická choroba ledvin (2 nemocní), 
chronická tubulo interstici ální nefri-
tida (2 nemocní), obstrukční uropati e 
(2 nemocní). Příčino u akutní renální 
insufi ci ence byl ve 4 případech sep-
tický stav, v dalších 4 případech těžká 
dehydratace, u 1 nemocného byla pří-
čino u akutní tubulo interstici ální ne-
fritida. U 7 nemocných byl přítomen 
di abetes mellitus 1. typu, u 25 nemoc-
ných di abetes mellitus 2. typu. Žádný 
z nemocných nebyl chronicky di alyzo-
ván, v případě indikace akutní hemo-
di alýzy byl náběr proveden před zahá-
jením očišťovací metody.

U každého jedince jsme jednorá-
zově změřili pH a pCO2 arteri ální či 
kapilární krve, sérovo u koncentraci 

HCO3
–  jsme standardně dopočítali 

z Hendersonovy- Hasselbalchovy rov-
nice. Z venózní krve jsme určili sérové 
koncentrace albuminu a i ontů: Na+, 
K+, Cl– , Pi, nezbytné ke kvantitativnímu 
stanovení metabolické poruchy, dále 
sérové koncentrace kre atininu a urey. 
Běžné bi ochemické parametry byly sta-
noveny rutinními klinicko-bi ochemic-
kými metodami.

GFR jsme vypočítali dle zkrácené 
MDRD formule, která odhaduje GFR 
se stejno u přesností jako MDRD for-
mule zohledňující sérovo u koncentraci 
urey a albuminu [13]:
GFR = 3,1 × (Skr × 0,0113) – 1,154 ×
× věk – 0,203 × – 0,742 (u žen)

Stav vnitřního prostředí jsme in-
terpretovali na základě konvenční 
Hendersonovy- Hasselbalchovy rovnice 
s detailnější analýzo u metabolické kom-
ponenty pomocí Stewartovy- Fenclovy 
te ori e. Dle [S- HCO3

– ] jsme posuzovali 
přítomnost metabolické acidózy či me-
tabolické alkalózy.

Pro detailnější analýzu metabolické 
komponenty, tedy výpočet jednotlivých 
parametrů ovlivňujících [S- HCO3

– ], je 
nezbytné nejprve přepočítat koncent-
race albuminu ( g/ l) a Pi (mmol/ l) na 
jejich náboj v mmol/ l dle rovnic [4]:

Náboj nesený albuminem:
[Alb– ] = [Alb– ] × (0,123pH –  0,631)

Náboj nesený anorganickým fosfá-
tem: [Pi– ] = Pi × (0,309pH –  0,469)

Celkový náboj nesený slabými nepr-
chavými kyselinami:
[Atot] = [Alb– ] + [Pi– ]

Poté jsme vypočítali hodnoty [SID] 
dle Fenclovy rovnice:
[SID] = [Alb– ] + [Pi– ] + [HCO3

– ]
[UA– ] jsme vyjádřili ze Stewartovy 

rovnice: [UA– ] = [Na+] + [K+] + 2 ×
× [Ca2+] + 2 × [Mg2+] –  [Cl– ] –  [SID] 
(místo Ca2+ dosazujeme hodnotu 2, 
místo Mg2+ hodnotu 1).

Ze zjištěných výsledků jsme u obo u 
skupin na základě regresní analýzy určili 
korelační koefi ci enty mezi [S- HCO3

– ] 
a ostatními plazmatickými i onty: [Na+], 
[Cl– ], [K+], [UA– ], [Alb– ], [Pi– ].

S po užitím rovnice regresní přímky 
jsme na základě regresního koefi ci entu, 

tj. sklonu regresní přímky, schopni vy-
jádřit pokles či vzestup hodnoceného 
faktoru v mmol/ l spojený s vychýle-
ním [S- HCO3

– ] o 1 mmol/ l. Jedná se 
však o jednodimenzi onální regresi, za-
tímco studovaný problém je multidi-
menzi onální –  [S- HCO3

– ] so uvisí s i on-
tovo u rovnováho u všech ostatních 
plazmatických ani ontů a kati ontů. Na 
základě této regrese tedy nelze percen-
tu álně vyjádřit podíl jednotlivých fak-
torů na poklesu [S- HCO3

– ]. Výjimko u 
je regresní analýza [Na+- Cl– ] a sérové 
koncentrace Na+ a Cl– , kde [Na+- Cl– ] 
diference není hodnota změřená, ale 
vypočítaná, je tedy determinována vý-
hradně i onty Na+ a Cl– . Proto změna 
[Na+- Cl– ] percentu álně odpovídá po-
měru regresních koefi ci entů jednodi-
menzi onální regrese. V ostatních pří-
padech je nutné po užít multifaktori ální 
analýzu s využitím parci álních korelač-
ních koefi ci entů.

Výsledky
V tab. 1 a 2 je znázorněn přehled prů-
měrných hodnot, medi ánů, směro-
datných odchylek, minimálních, ma-
ximálních hodnot a referenční rozmezí 
jednotlivých faktorů determinujících 
metabolicko u komponentu ABR a re-
nálních parametrů. V tab. 3 je zobra-
zen přehled korelačních a regresních 
koef ici entů jednotlivých regresních 
analýz.

U 69 nedi alyzovaných nemocných 
se sníženo u GFR, s průměrno u hod-
noto u [S- HCO3

– ] 19,6 mmol/ l, jsme 
potvrdili předpokládano u korelaci 
mezi [S -HCO3

– ] a GFR vypočteno u dle 
MDRD a velmi významno u negativní 
korelaci mezi [S- HCO3

– ] a S- kre atini-
nem (tab. 3). 

U 47 nemocných byla přítomna 
metabolická acidóza ([S- HCO3

– ] <
< 22 mmol/ l), u 5 nemocných metabo-
lická alkalóza ([S- HCO3

– ] > 26 mmol/ l), 
17 paci entů mělo [S- HCO3

– ] ve fyzi olo-
gickém rozmezí. U 22 paci entů s meta-
bolicko u acidózo u byla přítomna hy-
perchloremi e, u 20 zvýšená retence sil-
ných kyselin –  [UA– ].
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Prokázali jsme výrazno u statisticky 
signifi kantní korelaci (p < 0,001) mezi 
[S- HCO3

– ] a [SID], ve statistickém 
smyslu byl pokles [S- HCO3

– ] o 1 mmol/ l 
spojen s poklesem [SID] o 0,98 mmol/ l 

(graf 1). Metabolická acidóza je tedy 
doprovázena poklesem [SID].

Velmi významné statisticky signif i-
kantní korelace (p < 0,01) jso u i mezi 
[S- HCO3

– ] a jednotlivými faktory de-

terminujícími [SID]: [Na+- Cl– ], [UA– ], 
[K+].

Nejvýznamnější korelace je mezi 
[S-  HCO3

– ] a [Na+-  Cl– ] diferencí 
(graf 2). Regresní koefi ci ent závislosti 
[S- HCO3

– ] a [Na+- Cl– ] diference je 0,64, 
tzn., že pokles [S- HCO3

– ] o 1 mmol/ l je 
spojen s poklesem [Na+- Cl– ] diference 
o 0,64 mmol/ l.

Jak se na snížení [Na+- Cl– ] diference 
podílí [Na+] a [Cl– ], je znázorněno 
na grafu 3 a 4. Snížení [Na+- Cl– ] dife-
rence o 1 mmol/ l je spojeno s pokle-
sem [S- Na+] o 0,29 mmol/ l a vzestu-
pem [S-Cl– ] o 0,71 mmol/ l.

Signif ikantní korelace je i mezi 
[S- HCO3

– ] a [UA– ] (graf 5). Regresní 
koefi ci ent závislosti [S- HCO3

– ] a [UA– ] 
je – 0,44, ve statistickém smyslu je po-
kles [S- HCO3

– ] o 1 mmol/ l spojen se 
vzestupem [UA– ] o 0,44 mmol/ l.

Posledním měřeným faktorem de-
terminujícím [SID] je sérová kon-
centrace kali  a. Pokles [S- HCO3

– ] 
o 1 mmol/ l je spojen se vzestupem 
[S- K+] o 0,11 mmol/ l.

Mezi [S- HCO3
– ] a [Atot] jsme ko-

relaci neprokázali. Faktory determi-
nující [Atot] jso u [Alb– ] a [Pi– ]. Mezi 
[S- HCO3

– ] a [Alb– ] jsme zjistili korelaci 
na hranici významnosti, kdy s pokle-
sem [S- HCO3

– ] klesá i [Alb– ].
Statisticky významno u negativní ko-

relaci jsme prokázali mezi [S-HCO3
– ] 

a [Pi–  ]. S poklesem [S-  HCO3
–  ] 

o 1 mmol/ l je spojen vzestup [Pi– ] 
o 0,11 mmol/ l.

Diskuze
So učasný pohled na metabolicko u aci-
dózu u paci entů se sníženo u GFR, zalo-
žený na Hendersonově-Hasselbalchově 
rovnici, vysvětluje pokles [S- HCO3

– ] 
vzestupem koncentrace chloridů a re-
tencí ani ontů silných kyselin. [S- HCO3

– ] 
klesá na základě redukce renálního 
parenchymu, ať již v důsledku omezené 
tvorby či resorpce HCO3

–  tubulárními 
buňkami –  v případě hyperchloremické 
acidózy s normální ani ontovo u me-
zero u, anebo v důsledku snížené GFR 
a následné retence ani ontů silných ky-
selin –  metabolická acidóza se zvýše-

Tab. 1. Základní statistická charakteristika souboru. SD, směrodatná odchylka.

   mmol/l  μmol/l ml/s/1,73m2

n = 69 pH S-HCO3
– [SID] [Atot] S-krea MDRD

průměr 7,38 19,6 32,1 12,6 321 0,39
medián 7,39 19,8 32,3 12,7 257 0,35
SD 0,06 4,5 4,8 1,8 269 0,20
min 7,21 6,2 17,8 8,6 95 0,04
max 7,49 28,2 42,4 18,1 2003 0,88
reference 7,35 ± 7,45 22 ± 2 38 ± 2 14 ± 2 dle věku

Tab. 2. Základní statistická charakteristika souboru – pokračování. SD, smě-
rodatná odchylka.

   mmol/l
n = 69 [Na+-Cl–] [S-Na+] [S-Cl–] [UA–] [S-K+] [Alb–] [Pi–]
průměr 33,6 139,9 106,3 9,3 4,9 9,9 2,6
medián 33,0 141,0 107,0 9,1 4,9 10,0 2,4
SD 5,4 4,8 6,0 4,0 0,9 1,8 1,1
min 20,0 124,0 87,0 0,7 2,1 4,9 1,5
max 49,0 151,0 118,0 27,5 7,5 12,9 9,3
reference 38 ± 2 140 ± 5 102 ± 5 7,5 ± 2 4,5 ± 0,6 12 ± 2 2 ± 0,5

Tab. 3. Korelační koefi ci enty jednotlivých faktorů podílejících se na acidoba-
zické rovnováze vycházející z rovnice regresní přímky.

N = 69 R2 r p
[HCO3

– ] × [SID]  0,86 0,98 < 0,001
[HCO3

– ] × [Na+- Cl– ] 0,28 0,64 < 0,01
[Na+-Cl– ] × [Na+] 0,11 0,29 < 0,01
[Na+- Cl– ] × [Cl– ] 0,42 – 0,71 < 0,001
[HCO3

– ] × [UA– ] 0,25 – 0,44 < 0,01
[HCO3

– ] × [Na+] 0,22 0,49 < 0,01
[HCO3

– ] × [Cl– ] 0,01 – 0,14 NS
[HCO3

– ] × [K+] 0,27 – 0,11 < 0,01
[HCO3

– ] × [Atot] 0,00 – 0,02 NS
[HCO3

– ] × [Alb– ] 0,06 0,09 < 0,05
[HCO3

– ] × [Pi– ] 0,21 – 0,11 < 0,01
[Cl– ] × [UA– ] 0,30 – 0,38 < 0,01
pH × [Na+- Cl– ] 0,20 42,1 < 0,01
pH × [Cl– ] 0,00 – 5,9 NS
pH × [UA– ] 0,05 – 14,83 < 0,05
pH × [Na+] 0,19 36,19 < 0,01
[HCO3

– ] × [kre atinin]  0,20 – 0,01 < 0,01
[HCO3

– ] × MDRD  0,04 4,67 < 0,05

R2 – korelační koefi cient, r – regresní koefi cient, p – hladina významnosti, 
NS – nesignifi kantní
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no u ani ontovo u mezero u. Jinými slovy, 
snížení [S- HCO3

– ] je, v rámci zachování 
elektrone utrality, doprovázeno zvýše-
ním jiného ani ontu.

Přínosem Stewar tovy-  Fenclovy 
kvantitativní analýzy při interpretaci 
[S- HCO3

– ] je oproti konvenčnímu pří-
stupu zohlednění celého spektra plaz-
matických i ontů, tzn. rozšíření spek-
tra o [Alb– ] a [Pi– ], co se týče ani ontů, 
ale především i nezbytná kalkulace se 
všemi kati onty. Na základě této před-
stavy jsme schopni vysvětlit pokles 
[S- HCO3

– ] (ani ontu kyseliny uhličité, 
jediné kyseliny, ktero u je organizmus 
schopen rychle a efektivně eliminovat 
či retinovat plícemi ve formě pCO2) 
nejen zvýšením jiného ani ontu, ale 
také snížením sumární koncentrace 
kati ontů, jejichž nejvýznamnějším zá-
stupcem je [S- Na+]. To je i důvodem 
zavedení nového parametru [Na+- Cl– ] 
diference, rozdílu nejvýznamnějšího 
kati ontu a ani ontu, jež má pro hod-
nocení ABR větší význam než koncen-
trace obo u i ontů posuzovaných izolo-
vaně (viz níže).

Dále nám Stewartův- Fenclův přístup 
umožňuje přesněji kvantifi kovat [UA– ] 
(běžně nestanovované ani onty sil-
ných kyselin), standardně vyjadřované 
ani ontovo u mezero u. Hodnota ani on-
tové mezery je dána vztahem: 
Na+ + K+ –  Cl–  –  HCO3

– . Dle schéma tu 1 
je zřejmé, že ani ontová mezera v sobě 
skrývá i náboj nesený albuminem a anor-
ganickým fosfátem, což v určitých si-
tu acích, jako je např. hypalbuminemi e, 
vede k dezinterpretaci ani ontové me-
zery, která díky poklesu albuminu vyka-
zuje nižší hodnoty, než by odpovídalo 
retinovaným ani ontům silných kyselin 
[14– 18]. Naopak při hyperfosfatemii je 
ani ontová mezera zvýšena i bez retence 
ani ontů silných kyselin.

Z grafu 1 je patrné, že pokles 
[S- HCO3

– ] výrazně koreluje se sníže-
ním [SID]. I přes skutečnost, že takřka 
u 1/ 2 paci entů s metabolicko u acidó-
zo u byla zvýšena sérová koncentrace 
chloridů, jsme nepotvrdili očekáva-
no u negativní korelaci mezi [S- HCO3

– ] 
a [S- Cl– ]. Naopak jsme prokázali ko-
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relaci mezi [S- Na+] a [S- HCO3
– ]. Sig-

nif ikantnější korelace však je mezi 
[S- HCO3

– ] a [Na+- Cl– ] diferencí. Fakt, 
že [S- Cl– ] s [S- HCO3

– ] nekoreluje, si vy-
světlujeme skutečností, že při zvýšené 
koncentraci [UA– ] dochází k signifi kant-
nímu poklesu [S- Cl– ]. Přesto se na sní-
žení [Na+- Cl– ] diferenci více uplatňuje 
zvýšení [S- Cl– ] než snížení [S- Na+], jak 
je patrné z grafů 3 a 4 a z průměrných 
naměřených hodnot [S- Na+] a [S-Cl– ], 
které jso u pro [S- Na+] 140 mmol/ l, 
pro [S- Cl– ] 106,3 mmol/ l. Průměrná 
hladina chloridů se pohybuje na horní 
hranicí normy, zatímco průměrná hla-
dina [S- Na+] je totožná se střední refe-
renční hodnoto u.

S poklesem [S-HCO3
– ] je tedy nejvý-

razněji asoci ován pokles [Na+- Cl– ] di-
ference, který je v našich měřeních 
determinován zvýšením [S- Cl– ] a sní-
žením [S-Na+]. Snížení [Na+- Cl– ] di-
ference o 1 mmol/ l je ze statistic-

kého hlediska spojeno s poklesem 
[S- Na+] o 0,29 mmol/ l a vzestu-
pem [S- Cl– ] o 0,71 mmol/ l. Zásadní 
roli hraje rozdíl sérových koncentrací 
obo u i ontů. Fyzi ologické rozmezí pro 
[S- Na+] je 135– 145 mmol/ l, pro [S- Cl– ] 
97– 108 mmol/ l. V případě, že se kon-
centrace obo u i ontů pohybují na hra-
nici svého fyzi ologického rozmezí, byť 
v referenčních hodnotách (v případě 
natri a 135 mmol/ l, v případě chlo-
ridů 108 mmol/ l), činí [Na+- Cl– ] di-
ference 27 mmol/ l. To znamená, že 
i při normonatremii a normochlore-
mii může dojít k poklesu [Na+- Cl– ] di-
ference až o 11 mmol/ l, čímž klesne 
[SID] ze své normální hodnoty 
38 mmol/ l na 27 mmol/ l. Z pohledu 
Stewartovy- Fenclovy te ori e dojde, 
v rámci zachování elektrone utrality, 
k poklesu [S- HCO3

– ] z 24 mmol/ l na 
13 mmol/ l, čímž vzniká středně těžká 
metabolická acidóza.
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Graf 4. Korelace mezi [Na+-Cl–] a [S-Cl–].
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Graf 5. Korelace mezi [S-HCO3
–] a [UA–].

Spolu s [Na+- Cl– ] diferencí je s pokle-
sem [S- HCO3

– ] významně asoci ována 
zvýšená koncentrace [UA– ]. V porov-
nání s poklesem [Na+- Cl– ] diference se 
retence kyselin uplatňuje třetinově.

Posledním sledovaným faktorem 
v rámci [SID] je sérová koncentrace K+, 
která sto upá s prohlubující se metabo-
licko u acidózo u. Příčino u je pravděpo-
dobně omezené vylučování kali a led-
vinami při snížené GFR a jeho přesun 
z ICT do ECT v důsledku acidemi e.

Mezi [Atot] a [S- HCO3
– ] jsme ko-

relaci neprokázali. Jednotlivé složky 
[Atot], [Alb– ] i [Pi– ], s [S- HCO3

– ] ko-
relují, [Alb– ] na hranici významnosti, 
[Pi– ] významně. Pokles [S- HCO3

– ] ko-
reluje s poklesem [Alb– ]. Hypalbumi-
nemi e má alkalizační efekt, průměrně 
snížení albuminu o 10 g/ l vede ke zvý-
šení [S- HCO3

– ] o 3,3 mmol/ l [19]. 
U paci entů s renální insufi ci encí mů-
žeme překvapivo u korelaci poklesu 
[Alb– ] s poklesem [S- HCO3

– ] vysvět-
lit často přítomno u proteinuri í u ne-
mocných s ledvinným selháním. Pro-
kázali jsme korelaci mezi GFR a [Alb– ]. 
Proto, i přes alkalizační efekt hypal-
buminemi e, pozorujeme signifi kantní 
pokles [Alb– ] v so uvislosti s poklesem 
[S- HCO3

– ].
Vzestup koncentrace [Pi– ] je spojen 

s poklesem [S- HCO3
– ]. Hyperfosfate-

mi e, konstantně vyjádřená při renální 
insufi ci enci, má z pohledu Stewartovy 
te ori e acidifi kační vliv.

Cílem této práce není analyzovat pří-
činy jednotlivých metabolických po-
ruch ABR, po uze konstatuje i ontové 
změny s těmito poruchami so uvisející 
a po ukazuje na jejich případno u ka uza-
litu při vzniku metabolické acidózy. 
Konvenční pohled rozděluje metabo-
licko u acidózu na hyperchloremicko u 
a metabolicko u acidózu se zvýšeno u 
ani ontovo u mezero u. Důvod tohoto 
rozdělení je diferenci álně di agnostický, 
pomáhá nám přiblížit se k eti ologii 
metabolické acidózy. V případě renál-
ních onemocnění jso u však často pří-
tomny oba typy so učasně, jak již bylo 
zmíněno výše. Stewartova- Fenclova 
te ori e obohacuje pohled založený na 



Vnitř Lék 2009; 55(2): 97– 104 103

Patofyziologie vzniku metabolické acidózy u pacientů se sníženou glomerulární fi ltrací z hlediska Stewartovy-Fenclovy teorie

i ontových dysbalancích, který běžně 
při výpočtu ani ontové mezery užíváme, 
o další sérové kati onty a ani onty. Na 
základě našich dat jsme zjistili, že 
kromě hyperchloremi e a zvýšení [UA– ] 
je s metabolicko u acidózo u významně 
spojena hyponatremi e a hyperfos-
fatemi e. Dále jsme zjistili, že s pokle-
sem [S- HCO3

- ] koreluje lépe než hy-
perchloremi e či hyponatremi e, pokles 
[Na+- Cl– ] diference.

Stewartova te ori e nabízí alternativní 
pohled na patofyzi ologii vzniku me-
tabolických poruch ABR založený na 
principu elektrone utrality a te ori e zá-
vislých a nezávislých veličin. Na rozdíl 
od Stewarta, který defi nuje 3 nezávislé 
veličiny (pCO2, [SID] a [Atot]) deter-
minující veličiny závislé ([S- HCO3

– ] 
a pH), se však domníváme, že u ně-
kte rých onemocnění dochází při 
vzniku metabolické acidózy k poklesu 
[S- HCO3

– ] primárně a až sekundárně 
k výchylce [SID] či [Atot]. Příkladem 
je proximální renální tubulární aci-
dóza, u které je porušena resorpce bi-
karbonátu v proximálním tubulu, do-
chází k primárnímu poklesu [S- HCO3

– ] 
a hyperchloremi e vzniká teprve dru-
hotně. Stejný princip se může uplat-
nit u průjmových onemocnění: se ztrá-
to u bikarbonátu dochází sekundárně 
k hyperchloremii.

Naše studi e ne odpovídá na otázku, 
je-li pokles [Na+- Cl– ] diference u ne-
mocných s renální insufi ci encí příčino u 
poklesu [S- HCO3

– ], či je tomu naopak. 
Velmi pravděpodobně se odpověď 
bude lišit s typem ledvinného onemoc-
nění. Zodpovězení této otázky bude 
cílem další práce, ve které se ne obe-
jdeme bez bližších dat, jakými jso u: 
monitorace vodní bilance, koncent-
race jednotlivých i ontů v moči a jejich 
odpadů za 24 hod, di uretické terapi e, 
substituce bikarbonátem atd.

Vyřešení ka uzality i ontových dysba-
lancí je nezbytné také pro volbu tera-
pi e. Jedním ze základních režimových 
opatření u nedi alyzovaných paci entů 
s chronicko u renální insufi ci encí je re-
strikce bílkovin a fosfátů. Potvrdíme-li, 
že pokles [Na+- Cl– ] diference je u ně-

kte rých onemocnění příčino u snížené 
koncentrace bikarbonátu, resp. meta-
bolické acidózy, a nikoli jejím důsled-
kem, domníváme se, že tato opatření 
bude třeba rozšířit i o omezení pero-
rálního příjmu kuchyňské soli, u které 
je [Na+- Cl– ] diference rovna nule, tudíž 
paci enta acidifi kuje. Vycházíme-li ze 
Stewartovy- Fenclovy te ori e, je třeba 
zajistit příjem Na+ v takové formě, 
aby odpovídal fyzi ologickému rozdílu 
[Na+- Cl– ]. V praxi se tomu snažíme při-
blížit přidáním NaHCO3 do di ety, což 
má z pohledu Stewartovy te ori e alkali-
zační účinek, nikoli však v důsledku pří-
jmu HCO3

– , nýbrž díky příjmu Na+. Ze 
stejného důvodu musíme [Na+- Cl– ] di-
ferenci vzít v úvahu i při volbě infuzní 
terapi e, neboť většina běžně užívaných 
roztoků (fyzi ologický roztok, Ringe-
rův roztok, glukózový roztok) působí 
vzhledem k nízké [Na+- Cl– ] diferenci 
acidifi kačně.

Při interpretaci jednotlivých fak-
torů participujících na vzniku metabo-
lické acidózy je také třeba zdůraznit, že 
všechny prokázané korelace jso u hod-
noceny metodo u univari antní statis-
tické analýzy, ze které nejsme schopni 
určit vzájemno u závislost či nezávislost 
jednotlivých faktorů. V tomto ohledu 
se ne obejdeme bez multivari antní ana-
lýzy, ke které je však nezbytné rozšíření 
so uboru paci entů.

Závěr
Z výsledků této studi e vyplývá, že me-
tabolická acidóza u paci entů se sníže-
no u GFR je kromě hyperchloremi e a re-
tence ani ontů silných kyselin významně 
asoci ována i s hyponatremi í a hyper-
fosfatemi í. Nejvýznamnějším sledo-
vaným faktorem ve spojitosti s po-
klesem [S- HCO3

– ] je pokles [Na+- Cl– ] 
diference, kde podíl hyperchloremi e 
je nesporný a je v so uladu s běžně po-
pisovano u hyperchloremicko u meta-
bolicko u acidózo u. Na rozdíl od kon-
venční interpretace jsme s pomocí 
Stewartovy- Fenclovy kvantitativní ana-
lýzy potvrdili i významný podíl hyponat-
remi e, jak byl popsán v práci Story et al 
[20]. Z kvantitativního hlediska je dru-

hým nejvýznamnějším faktorem zvýšení 
[UA– ]. Pokles [S-HCO3

– ] významně ko-
reluje s retencí ani ontů silných kyselin. 
Na rozdíl od ani ontové mezery, ktero u 
běžně užíváme při jejich interpretaci, 
s po užitím Stewartovy- Fenclovy ana-
lýzy není [UA– ] zkresleno odchylkami 
sérových koncentrací ani ontů albu-
minu a anorganického fosfátu.

Poděkování
Práce byla podpořena výzkumným záměrem 
MSMT 0021620819.
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