Abordagem de fons fortes no equilibrio &cido-basico*

Introducéo

O controle do equilibrio acido-base se refere ao controle da concentracdo de H' nos liquidos
corporais, que nas mesmas proporcdes devem ser produzidos e removidos do organismo. A
concentragdo do proton H* é expressa pelo valor do pH, sendo que alteracGes destas variaveis
apresentam-se de forma inversamente proporcional (Carlson & Bruss, 2008).

O organismo animal é equipado com mecanismos de homeostase muito sensiveis
responsavel por manter o pH do sangue dentro dos parametros entre 6,8 e 7,8, essenciais para a
vida.

A degradacdo dos alimentos normalmente liberam substancias &cidas, mostrando a
predisposi¢cdo dos organismos para produzir estas substancias; capazes de acidificar o meio. No
entanto o pH do sangue € inalterado, porque a concentracdo de ions de hidrogénio nos
compartimentos extracelular e intracelular é rigidamente controlada no corpo, ja que muito
pequenas alteracGes podem levar a disfuncdo celular superior (Villarreal, 1979).

Tampdo é uma solucdo que contém a associacdo de duas ou mais substancias quimicas,
capazes de impedir alterages acentuadas na concentracdo de H* quando um &cido ou uma base
é adicionado a solugdo (Guyton & Hall, 2006).

Existem trés sistemas tampao que regulam a concentracédo de H*, assim o desequilibrio acido
base é neutralizado em condi¢6es normais por trés sistemas tampdes:

- Sistema-tampdo quimico &cido base dos liquidos corporais, que se combinam
imediatamente com acido ou base para evitar alteragdes excessivas na concentragdo de H';

- Centro respiratorio, que regula a remogdo de CO, (e, portanto de H,CO3) do liquido
extracelular;

- Rins que podem excretar tanto urina acida como alcalina, reajustando a concentragéo de H*
no liquido extracelular para niveis normais durante caso a de acidose ou alcalose;

Quando ocorre uma alteracdo na concentracdo de H* os sistemas tampédo dos liquidos
corporais respondem em uma fracdo de segundo para minimizar essas alteracdes. Os ifons H”
ndo sdo eliminados ou acrescentados no organismo, apenas sao mantidos controlados até que o
equilibrio possa ser reestabelecido. A segunda linha de defesa € o sistema respiratério, age em

questdo de minutos eliminando CO,, e H,CO3 do corpo. Essas duas linhas de defesa evitam que
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a concentragdo de H" se altere muito até que a resposta mais lenta, os rins consigam eliminar o
excesso de &cido ou base no corpo (Guyton & Hall, 2006).

Compreender as mudangas no equilibrio acido base é essencial para o diagnostico e
tratamento clinico adequado. Perante essa realidade, para entender as mudancas no equilibrio
acido-base existem dois modelos conhecidos: 0 método Henderson Hasselbach (método mais
difundido e utilizado na clinica devido a sua facil interpretacdo) e o método de ions fortes
(Método de Stewart). O objetivo deste trabalho é apresentar o Método de Stewart e descrever

0s aspectos importantes para futuras pesquisas relacionadas com esse topico.

Meétodo de Stewart

As inconsisténcias no modelo de Henderson-Hasselbach, como a falta de informag6es sobre
0 mecanismo das disfuncdes &cido-base, levaram Peter Stewart, um quimico canadense, a
propor uma nova abordagem para interpretacdo do equilibrio &cido base (Corey, 2003).

Baseado nas leis de manutencdo da eletroneutralidade, do equilibrio de dissociagdo para
solutos incompletamente dissolvidos e de conservacdo de massas, Stewart formulou oito
equacdes que simultaneamente resolvidas indicariam as variaveis realmente determinantes do
pH sanguineo. A estas ele denominou variaveis independentes, pois s6 seriam influenciadas por
fatores externos ao sistema, ou seja, uma ndo interfere na outra. Estas, por sua vez,
determinariam as varidveis dependentes, que s6 seriam influenciadas por alteracbes nas
variaveis independentes (Hickish & Farmery, 2012).

A teoria de Stewart baseia-se nas seguintes leis da quimica:

e Lei da conservacdo da matéria. A massa (ou energia ) ndo pode ser criada ou destruida,

apenas convertido em outra formas de matéria ou energia.

e Lei da acdo das massas. Qualquer substancia incompleta atinge dissociadas equilibrio
de dissociacdo. As moléculas irdo reagir a mesma taxa, mas cada molécula reage em
uma outra direcdo no sentido oposto. O ponto em que é alcangado este equilibrio
(equilibrio constante K ) é determinada pelas caracteristicas das moléculas e 0 meio no
que sdo dissolvidos.

e Lei da eletroneutralidade da agua. A soma das cargas positivo e negativo na agua deve
Ser sempre zero.

Sendo assim o Modelo Stewart, inclui a analise e a propor¢do de varios componentes de dos

fluidos do organismo animal com as leis expostas. Os componentes sdo: agua, ion forte em
agua, o 4cido fraco em &gua e o didxido de carbono. fons fortes sio aqueles completamente

dissociados em pH fisiol6gico e, portanto, ndo exercem efeito tampéo. fons fracos séo aqueles



parcialmente dissociados no plasma, podendo ser volateis ou ndo volateis.

Entéo, baseado na lei da conservacdo das massas e cargas (eletroneutralidade), criou um
complexo matematico de formulas para descrever o balango acido béasico. Com base nesses
principios, Figge et al. (1998) definiram a relacdo entre fosfato, albumina plasmatica e ions
hidrogénio, concluindo que a albumina é o maior contribuinte dos &cidos fracos (Durward et al.,
2003).

Assim as trés varidveis independentes sdo a diferenga de ions fortes (strong ion diference:
SID), pressao parcial de dioxido de carbono (pCO,) e concentracdo total de anions fracos ndo
volateis (Atot). As varidveis dependentes sdo concentragdo de fons hidrogénio [H'], e

consequentemente pH e HCO’; (Figura 1).

[ VARIABLES INDEPENDIENTES |

R T

[ Dilerncia entre | [ Presicn parcial ] [ Total de aniones J

iones fuertes ] de bidxido de debiles
carbono

l\"-_,_ [

I

Ley de conseraciin de la materia

Ley de accidn de masas

Principic de electronsutralidad
del agua

.

[ VARIABLES DEPENDIENTES ]

[ [H+] [OH], [HCOB-], [CO32, [HA) [A] |

Figura 1. Método de Stewart (Haubi et al., 2006).



Diferenca entre ions fortes - strong ion difference (SID)

A diferenca de ions fortes é a primeiro e mais importante variavel independente de Stewart:

SID = [todos os cétions fortes na solugdo ] - [todos os &nions fortes na solugéo ]

Para fins praticos, os cations e anions que entram na equagdo séo: (Na* + K* + Ca*" + Mg* —
(CI" + lactato’). Isto é geralmente referido como SID aparente (SIDa) ja que hé& alguns &nions
ndo-mensurados que podem estar presentes, porque ndo leva em consideracdo &cidos fracos
como albumina e fosfato, que também podem estar presentes influenciando o valor do SID
(Kellum, 2003). Em animais saudaveis este valor é de em torno de 40 mEg/L.

De acordo com o principio da eletroneutralidade, SID deve ser contrabalan¢ado por uma
carga oposta e igual, definida como SID efetivo (SIDe) (aproximadamente -40 mEg/L). SIDe é
principalmente determinado pelas moléculas dissociadas de proteinas plasmaticas
(principalmente albumina) e fosfato (aproximadamente 5%) (Kaplan & Frangos, 2005). Figge et
al. (19998), baseados nos principios de Stewart, desenvolveram uma equacdo que calcula o
SIDe através da seguinte formula:

SIDe = [2,46 x 10® x PaCO, (mmHg) /10 — pH + (albumina (g/dL) x (0,123 x pH -0,631) +
(fosfato (mg/dL) x (0,309 x pH - 0,469)].

Quando SIDa e SIDe sao iguais, 0 pH do plasma é exatamente 7,4 a uma PCO, de 40 mmHg
(Boniatti et al., 2006).

Ainda podemos encontrar a strong ion gap da diferenca dos ions fortes (SIG): é a diferenca
entre 0 SIDa e SIDe. Seu valor normal em pacientes sadios varia de 0 a 2 mEg/L. Quando o
SIG é maior que 2, indica que os anions ndo mensurados excederam os cations, e quando menor
que zero sugere que cations excederam os anions (Kellum et al., 1995).

A elevacdo da SID caracteriza alcalose metabolica e decorre de elevagdo em algum cétion
forte, especialmente sdédio, ou reducdo de cloreto. Por outro lado, sua redugdo caracteriza
acidose metabolica e decorre de reducdo de algum cétion forte, sédio principalmente, ou
elevacgdo de algum &nion forte como cloreto ou lactato. A redugdo de SID também pode ocorrer
por aumento de anions fortes ndo mensurados como corpos ceténicos ou sulfatos (Carlson &
Bruss, 2008).

Presséo parcial de dioxido de carbono (pCO,)

A pCO,, representando anion fraco volatil, é interpretada da mesma maneira que na
abordagem tradicional, ou seja, causando acidose ou alcalose respiratoria. Os anions fracos ndo
volateis sdo as proteinas e fosfatos. Sua elevacdo caracteriza uma acidose metabdlica e sua

reducdo uma alcalose metabolica (Di Bartola, 2012).



Com relagdo as variaveis dependentes, elas seriam manipuladas pelo organismo
secundariamente a alteragBes primarias nas varidveis independentes. O bicarbonato seria
regulado pelos rins, mas em funcéo das alteracGes da pCO,. A concentracdo de ions hidrogénio,
e consequentemente o pH, seria determinado principalmente pela dissociacdo da agua, solvente
das solucBes biologicas. Apesar de sua importancia nos processos fisioldgicos,
quantitativamente a [H'] néo seria tdo importante do ponto de vista da eletroneutralidade, pois
esta se encontra na magnitude de nmol/L enquanto outros ions se encontram em mmol/L (escala
1.000.000 de vezes maior).

O gés CO, tem uma baixa solubilidade em &gua e quatro reacbes podem ocorrer:

1. Dissolugdo em &gua

2. Reacdo em agua para formar o &cido carbonico

3. Dissociacdo de acido carbonico para formar ions de bicarbonato
4. Dissociagao de bicarbonato para formar ions de carbonato

As quatro rea¢6es podem ser ilustradam com a seguinte reagdo:

CO, + H,0 <=> H,CO; <=> H" + HCO;; <=> H* + CO?,

Total de &cidos fracos (Atot)

Um &cido fraco, por definicdo, € um que se dissocia parcialmente em seus ions constituintes
para chegar ao seu equilibrio. O &nion fraco total (Atot) representa a nimero total de diferentes
acidos fracos com CO, no sistema. Os acidos ndo dissociados sdo descritos como HA e os
dissociados como A’". A reacdo de dissociagdo de acido mais fraco é: HA <=> H" + A",

Com base na lei da conservacdo da matéria, se HA e A ndo participar em outras reacfes
(solu¢do), a quantidade de [HA] e [A] se mantém constante em seguida: [Atot] = [HA]+ [A]
(H&ubi et al., 2006).

Os principais &cidos fracos no plasma séo proteinas e fosfatos. A albumina é a proteina mais
importante que atua como um &cido fraco. Os fosfatos sdo os reguladores de célcio no
organismo, e compdem 5% do Atot quando 0s seus niveis estdo normais. Portanto
concentragdo albumina pode ser utilizado para estimar o Atot em plasma (Haubi, 2004). A
elevacdo da Atot caracteriza uma acidose metabdlica e sua reducdo uma alcalose

metabdlica.



Implicacbes do Método de Stewart

Pela abordagem de Stewart, podem ser observados seis distarbios do equilibrio acido-base,
ao inveés de quatro na abordagem tradicional, distdrbios metabolicos por alteraces de diferenca
de ions fortes ou anions fracos ndo volateis totais, ou respiratorios por alteracdes de pressao

parcial de dioxido de carbono (Figura 2) (Constable, 2000).

Abordagem tradicional (Henderson-Hasselbach)
Disturbio Caracteristica primaria
Acidose metabdlica |HCO
Alcalose metabdlica THCO 4
Acidose respiratoria TPCO;
Alcalose respiratoria PCO,
Abordagem quantitativa (Stewart)
Disturbio Caracteristica primaria
Acidose metabdlica |SID
Acidose metabolica TAtot
Alcalose metabdlica 181D
Alcalose metabdlica L Aot
Acidose respiratoria tPCO;
Alcalose respiratoria |PCO,

Figura 2. Classificacdo dos distarbios do equilibrio acido-base pelas abordagens tradicional e
moderna. Adaptado de Constable (2000).

Apesar de mais complexa, a abordagem quantitativa € considerada mais precisa, pois leva
em consideracdo aspectos como eletrdlitos e teor de proteinas plasmaticas, sabidamente
importantes em diversas condi¢Bes clinicas. Essa nova perspectiva ajudaria a explicar as
aparentes inconsisténcias nos exames laboratoriais quando interpretados de acordo com a
abordagem tradicional (Constable et al., 2005; Moviet et al., 2013).

A abordagem dos ions fortes de Stewart ndo foi um método pratico, falho em fornecer as
concentracdes plasmaticas dos acidos fracos ndo volateis e a constante de dissociagdo dos
acidos fracos no plasma. Em medicina o método ndo é muito utilizado na préatica clinica por ser
uma equacdo matematica complexa e precisar de no minimo 10 pardmetros mensurados através
de exames (Barbosa et al., 2006). No entanto, Constable em 1997, propés um método
simplificado dos ions fortes, no entanto é pouco provavel, que o modelo de ions fortes
simplificado substitua clinicamente a abordagem tradicional, pois ha algumas incognitas dificeis

de serem calculadas (DiBartola, 2012).



Equacdo simplificada de Stewart:

K. Atot
S0~ kv107

H=pK+1
pH = pi+ log——¢= 02

Consideracoes finais

Através desta abordagem moderna de Stewart, o equilibrio &cido-basico muda de foco. O
organismo priorizaria a manutencdo das variaveis independentes, e a correcdo das alteracBes
destas por sua vez corrigiriam também desvios na [H*]. Apesar de mais complexa, a abordagem
guantitativa € considerada mais precisa, pois leva em consideracdo aspectos como eletrélitos e
teor de proteinas plasmaticas, sabidamente importantes em diversas condi¢des clinicas. Essa
nova perspectiva poderia ajudar a explicar as aparentes inconsisténcias nos exames laboratoriais
quando interpretados de acordo com a abordagem tradicional, se o profissional estiver

habilitado e com ferramentas disponiveis para ajuda-lo com os célculos e anélises.
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