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ELETROLITOS E AGUA

O s eletrolitos sdo os anions ou cations com
cargas elétricas negativa ou positiva, respec-
tivamente. Os principais eletrolitos encontrados
no homem sdo: Na', K', Ca’", Mg2+, Cr,
HCO;,HPO?{,SO?, lactato, acidos orgénicos,
proteinas e oligoelementos. Apesar dos aminoéci-
dos e proteinas em solucdo também possuirem
carga elétrica, em bioquimica clinica eles sdo
considerados separadamente. Os principais eletro-
litos ocorrem principalmente como ions livres. Os
oligoelementos ocorrem, fundamentalmente, em
combinag¢do com proteinas e sdo, também, consi-
derados separadamente. As concentragdes dos
eletrdlitos sdo apresentados na tabela 12.1.

As necessidades dietéticas de eletrolitos va-
riam amplamente; alguns sdonecessarios somente
em pequenas quantidades ou sdo retidos quando o
suprimento é pequeno. Outros, como o cdlcio,
potéassio e o fosforo, sdo continuamente excreta-
dos e devem ser ingeridos regularmente para pre-
venir deficiéncias. A ingestdo excessiva leva aum
aumento correspondente na excrec¢do, principal-
mente, na urina. A perda anormal de eletrélitos
como resultado de perspiragio intensa, vomito ou
diarréia ¢ rapidamente detectado por testes labo-
ratoriais ¢ pode ser corrigida pela administragio
oral ou parenteral de solugdes salinas.

O papel dos eletrdlitos no organismo vivo ¢
bastante variado. Praticamente nfo existe nenhum
processo metabdlico que ndo seja dependente ou
afetado pelos eletrélitos. Entre as varias fungdes
dos eletrolitos se destacam: manter a pressido
osmotica e a distribui¢cdo de agua nos varios
corpo, manter o pH
regular a fun¢do apropriada do

compartimentos do
fisiologico,

corac¢do e musculos, envolvimento nas rea¢des de
oxidag¢do-redugdo (transferéncia de elétrons) e
participar da catdlise como cofatores para as
enzimas. Assim sendo, torna-se 6bvio que niveis
elevados de eletrolitos e oligoelementos podem
ser a causa ou a conseqiiéncia de varias desordens.

Nesta se¢do, serdo descritos o metabo-lismo e
alteragdes do Na', K', CI, HCO; e pH nos
liquidos biolodgicos.

Tabela 12.1 Concentragdes de cations e anions no liquido
extracelular (expressos mmol/L)

Cations Anions

Na* 142 Cl 103
K* 4 HCO; 27
Ca*” 5 HPOZ 2
Mg 2 S0 1
Outras (tragos) 1 Acidos organicos’ 5

Proteina’ 16
Total 154 154

As desordens da homeostase da agua e eletro-
litos resultam em varias sindromes como desidra-
tacdo, edema, hiponatremia e hiperna-tremia.
Pacientes com estas desordens necessitam uma
cuidadosa avaliagdo antes da aplicagdo da terapia
adequada. O diagnoéstico é realizado através dos
achados clinicos e testes laboratoriais; estes ulti-
mos além de confirmar a clinica, ainda podem
detectar anormalidades especificas como hiperna-
tremia, insuficiéncia renal etc.
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Soébio

O sédio é o cation predominante no liquido

extracelular, sendo o principal responsavel
pela osmolalidade do plasma. Além disso, exerce
importante papel na excitabilidade neuromuscular.

A dieta normal fornece 4-5 g de sédio (e Cl")
por dia que sdo absorvidos, quase completamente,
pelo intestino delgado. Uma vez absorvido, 0 s 6-
dio rapidamente difunde no corpo; parte perma-
nece no liquido extracelular, mesmo contra gradi-
ente de concentragéo (o teor de sddio no liquido
extracelular é maior que no liquido intracelular).
Estas concentragdes relativas sdo mantidas pela
atividade da “bomba” i6nica de Na+, K*'-ATPase
localizada na membrana celular que expulsa o
sodio das células, enquanto promove a captacio
ativa de potassio.

A concentragcdo do so6dio plasmatico depende
primariamente da ingestdo e excre¢do de agua e,
em menor extensio, da capacidade renal de ex-
cretar o s6dio quando ocorre excessiva ingestdo
do sal e conservar quando a ingestdo ¢ baixa. A
quantidade de agua ¢ controlada pela:

" Aingestdo de 4gua em resposta a sede que ¢
estimulada ou suprimida pela osmolalidade
plasmatica.

" Excre¢do de dgua efetuada pela liberacdo do
HAD (hormdnio antidiurético) em resposta
tanto ao volume sangiiineo como da osmolila-

lidade.

Quatro processos se destinguem na regulagio
do teor de s6dio plasmatico:

Mecanismo renal. Os rins tém a capacidade de
conservar ou excretar grandes quantidades de
sodio dependendo do contettdo do mesmo no li-
quido extracelular e do volume sangiiineo. Nor-
malmente, 60% a 75% do Na' filtrado é reabsor-
vido no tubulo proximal. Parte do s6dio é também
reabsorvido nos tubulos distais e alga de Henle e —
sob o controle da aldosterona — é trocado pelo K~
e hidrogénio. Este mecanismo aumenta o volume
de liquido extracelular. A excre¢do aumentada de

sodio pelos tubulos renais na redu¢do do volume
de liquido extracelular.

Sistema renina-angiotensina-aldosterona.
Este sistema exerce importante papel no controle
do sédio pelo estimulo e liberagdo de aldosterona
alémde promover vasoconstri¢cdo e estimulacdo da
sede. A renina é uma enzima proteolitica
secretada pelo aparelho justaglomerular. Sua
secregdo ¢ estimulada principalmente pela redugéo
da pressdo da arteriola renal ou pela reducédo do
suprimento de Na' no tubulo distal. Como enzima,
a renina atua sobre o seu substrato natural, o
angiotensinogénio, para formar angiotensina I,
posteriormente transformada em angiotensina II
pela agdo da enzima angiotensina-conversora no
endotélio vascular, sobretudo nos pulmdes. Tanto
a angiotensina Il como seu produto metabdlico, a
angiotensina III, sdo farmacologicamente ativos e
estimulam a liberagdo de aldosterona pelas supra-
renais, provocando a reten¢do de s6dio e a perda
de K" ou H' pelos tibulos distais.

Peptidio natriurético atrial (NAP). E liberado
pelo atrio do miocardio em resposta a expansdo do
volume, promovendo a excre¢do do so6dio pelo
rim. O NAP provoca: aumento da taxa de filtragcéo
glomerular, natriurese, kaliurese, diurese e redu-
¢do da secrecdo da renina e aldosterona. Deste
modo observa-se:

"  Aumento do volume intravascular. Ou o vo-
lume sangiiineo arterial efetivo e que resulta
em aumento da excre¢do de sdédio (reducgdo de
aldosterona mais o aumento do NAP).

®  Redug¢do dovolume sangiiineo. Produz retegdo
do s6dio renal (aumento da aldosterona, redu-
¢do do NAP).

Dopamina. Aumentos dos niveis de Na " filtrado
causam elevagdo na sintese da dopamina pelas cé-
lulas do tubulo proximal. A dopamina atua sobre o
tubulo distal estimulando a excrecdo do Na™.



HIPONATREMIA

A hiponatremia promove, habitualmente, a

reducdo de osmolaridade do liquido extracelular e
indica que a quantidade de s6dio é menor que o
normal para uma dada quantidade de agua.
Entretanto, a hiponatremia pode mostrar-se
associada a uma osmolalidade plasmatica normal
ou elevada. Pacientes com hiponatremia sé&o
divididos em trés categorias com base no volume
do liquido extracelular: hipovolémicos,

normovolémicos e hipervolémicos.

Hiponatremia hipovolémica. E caracterizada
pelos sinais de hipovolemia: desidratagdo, hipo-
tensdo, azotemia, taquicardia e oliguria:

" O emprego de diuréticos tiazidicos induz a
perda de Na" e K" sem a interferéncia da reten-
¢do de d4gua mediada pelo hormdnio anti-diu-
rético (HDA).

" Perda de liquido hipotdnico: queimaduras,
vomitos prolongados, diarréia, drenagens ci-
rurgicas, sudorese excessiva, nefropatias per-
dedoras de sal, deficiéncia primdaria ou secun-
daria de aldosterona e outros mineralocorticdi-
des.

" A deplegdo do potassio favorece a transferén-
cia de K" intracelular para o sangue ¢, conse-
qientemente, a passagem do Na" para dentro da
célula com reducdo do volume sangiiineo de-
vido a diminui¢do do Na" plasmatico.

" Deficiéncia primaria ou secundaria de aldoste-
+
rona que aumenta a perda de Na ' e excesso de
agua.

" Acidose metabdlica (ex.: cetoacidose diabé-
tica), onde os cations sdo perdidos por coex-
crecdo com grandes quantidades de dnions or-
ginicos.

" Acidose tubular renal por defeito na reabsorgéo
ou defeito na troca Na'-H".
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® A alcalose ou qualquer condi¢do associada com
urina alcalinizada aumenta a perda de sddio.

Hiponatremia normovolémica. Esta condigédo
resulta da reten¢do excessiva de 4gua pela incapa-
cidade de excregdo. O Na' total do corpo pode
estar normal ou aumentado. Desenvolve-se de
forma aguda ou crdnica:

" Reteng¢do aguda de dgua. Os niveis de vaso-
pressina plasmatica aumentam agudamente
apoOs trauma ou cirurgias de grande porte, como
parte da resposta metabdlica ao trauma, du-
rante o parto e no pds-parto. A excessiva ad-
ministragdo de dgua (ex.: dextrose a 5%) nestas
circunstancias pode exacerbar a hiponatremia e
causar intoxica¢do aguda de agua.

® Reteng¢do cronica de dgua. A mais comum das
causas “crdnicas” talvez seja a sindrome de s e-
crecdo inapropriada do horménio antidiurético
(SSIHAD). A hiponatremia é encontrada pela
expansdo do liquido extracelular com a redu-
¢do concomitante da reabsor¢io do Na ' pelo
tubulo distal. Tal situagdo é observada na pro-
ducdo autonoma e sustentada do horménio a n-
tidiurético (HAD ou vasopressina) por esti-
mulos desconhecidos. Como a 4dgua ¢ retida, o
potencial de expansdo do volume do LEC ¢ li-
mitado por reducdo da renina e aumento da ex-
crecdo do s6dio. Um novo estado de equilibrio
¢ atingido com volume do LEC normal ou le-
vemente aumentado. Se a desordem causadora
é passageira, o Na ' plasmatico volta ao normal
quando a desordem primaria (ex.: pneumonia)
é tratada. Entretanto, em pacientes com cancer,
a hiponatremia é provavelmente devida a pro-
ducdo pelo tumor de vasopressina ou de uma
substancia relacionada e é geralmente persis-
tente. Esta sindrome pode resultar de uma dos
seguintes causas: doenc¢as malignas (ex.: carci-
nonoma de pulméo), presenca de enfermidade
aguda ou crdnica do sistema nervoso central
(trauma, tumores, meningite), desordens pul-
monares (pneumonia, bronquite, tuberculose),
efeitos colaterais de certas drogas (carbamaze-
pina, clorpropamida, opiatos) e outras condi-
¢des como porfiria, psicose e estados pds-ope-
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ratorios. Assim, um excesso primario de HAD,
acoplado a irrestrita ingestdo de liquidos, pro-
move a reabsor¢do de agua livre pelo rim. O
resultado ¢ um decréscimo do volume urinario
e um aumento na osmolalidade e no teor de so-
dio urinario.

" Doengarenal crénica. Também causa retencdo
cronica de d4gua. Os rins lesados sdo incapazes
de concentrar ou diluir a urina normalmente.
Assim, a capacidade de excretar agua ¢é seve-
ramente impedida e o excesso de 4gua ingerida
(oral ou intravenosa) facilmente produz hipo-
natremia dilucional.

" Deficiéncia de glicocorticéides. Causada por
doenca da hipéfise anterior ou suspensdo re-
pentina de terapia prolongada com glicocorti-
coides e pode levar aretenglo cronica de dgua
com hiponatremia.

Hiponatremia hipervolémica. Significantes
aumentos do Na' ocasiona edemas clinicamente
detectaveis pelo acaimulo de dgua retida no liquido
intersticial. O edema generalizado esta em geral
associado com o aldosteronismo secundario pro-
vido pela reducdo no fluxo sangiiineo renal, que
estimula a produ¢do de renina. E encontrada:

" Jnsuficiéncia renal. O excesso de ingestdo de
adgua em paciente com enfermidade renal aguda
ou crdnica pobremente controlado pode desen-
volver hiponatremia com edema.

" Jnsuficiéncia cardiaca congestiva. A deficién-
cia cardiaca com reduc¢io da perfusdo renal e
“deficit” aparente do volume, altera a distri-
buicio liquida entre os compartimentos intra-
vascular e intersticial, levando ao aldostero-
nismo secundario e aumento da secre¢do da v a-
sopressina que provoca sobrecarga de Na' e
hiponatremia.

" FEstados hipoprotéicos. A reduzida proteine-
mia, especialmente a hipoalbuminemia,
promove a excessiva perda de dgua e a
migrag¢do de solutos de baixa massa molecular
do compartimento intravascular para o

compartimento intersticial. Desse modo, o
edema intersticial ¢ acompanhado por volume
intravascular diminuido, com o conseqiiente
aldosteronismo secundario e estimulo para a
liberagdo da vasopressina.

Outras causas de hiponatremia.

" Pseudohiponatremia. Encontrado nas amostras
com intensa hiperlipemia ou hiperproteinemia
(ex.: mieloma multiplo) como resultado da di-
minui¢do da agua.

" Hipernatremia hiperosmolar. Devida a hiper-
glicemia, administra¢do de manitol ou por ou-
tras causas. A hiponatremia reflete principal-
mente o desvio da dgua para fora das células
em dire¢do ao LEC em resposta aos efeitos
osmoticos diferentes daqueles devidos ao Na .

Manifestagdes clinicas da hiponatremia. As
manifestacdes clinicas da hiponatremia sdo ines-
pecificas. Nos casos moderados (<120 mmol/L)
ocorre fraqueza e apatia. Nos casos mais severos
(<105 mmol/L), sdo encontradas alteragdes no
sistema nervoso central (letargia, coma, insulto).
Nao existe sintomas ou sinais especificos para
SSIHAD. A histdria, exame fisico e testes de la-
boratdrio podem diferenciar se a hiponatremia ¢
dilucional ou deplecional.

Avaliagédo laboratorial da hiponatremia. De
grande utilidade na avalia¢cdo do paciente com
hiponatremia ¢ a histéria (vomito, diarréia, terapia
diurética etc.) e a avaliagdo clinica do volume do
paciente. Neste ultimo caso, o paciente por ser
diagnosticado como edematoso (hipervolemia),
desidratado (hipovolemia) ou nenhumdos dois. A
partir dai a determinac¢o da osmolalidade deve ser
0 primeiro passo.

HIPERNATREMIA

A hipernatremia ¢ o aumento nos niveis de sédio
no soro. Todos os estados hipernatrémicos sdo
hiperosmolares. E agrupada nas seguintes catego-
rias:



Hipernatremia com sédio total organico
diminuido. A concentragio sérica de sodio esta
aumentada pois a magnitude da perda de dgua
excede a magnitude da perda de sodio. E caracte-
rizada por desidratagdo e hipovolemia. A perda do
liquido hipotdnico pode ser provocada pelo suor
excessivo, queimaduras, diarréia, vomitos, diurese
osmotica (ex.: diabetes mellitus), hiperapnéia
prolongada.

Hipernatremia com sédio total elevado. E
bastante incomum.

" Jatrogenia (causadas por tratamento incorreto).
Uma substancia osmoticamente ativa, como o
NaCl, ¢ adicionada ao liquido extracelular na
terapia parenteral ou ingestdo elevada de sal
sem a correspondente aporte de agua.

" Hiperaldoesteronismo primadrio. Na sindrome
de Cushing onde a produ¢do de mineralocorti-
céides aumentada promove o aumento da reab-
sor¢do tubular de s6dio; em certos tipos de
injuria cerebral e em resposta ao tratamento
insulinico do diabetes ndo-controlado. Neste
ultimo caso, a reducdo da glicose no plasma
sangiiineo provoca a transferéncia do sdédio
extracelular para o liquido intracelular para
equalizar a pressdo osmdtica nos dois compar-
timentos. Além disso, a reduc¢fo da glicemia
causa diminui¢do da osmolalidade plasmatica
provocando a contrag¢do do volume do liquido
extracelular.

Hipernatremia com sédio total normal. E
devida ao deficit de agua pura. A perda renal
ocorre quando o ducto coletor € ndo-responsivel
ao hormoénio autidiurético como na diabetes
insipidus nefrogénica ou quando a secrecio de
HAD estd anormalmente baixa. Outro modo de
perda de 4gua pura €é a via mucocutdnea,
sobretudo, o trato respiratorio.

Manifestagées clinicas e resultados labora-
toriais da hipernatremia. Os sintomas mais
comuns da hipernatremia podem ser atribuidos as
causas subjacentes. Sao os mesmos sintomas da
desidratagdo: sede, mucosas secas, tremores, irri-
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tabilidade, espasmos, confusfo, convulsdes e com
diminui¢do da diurese e aumento da osmolaridade
da urina, aumento do nitrogénio uréico no sangue
e aumento do hematdcrito. Nos casos severos pode
aparecer debilidade, letargia, hipotensdo e sinais
de choque.

SODIO NA URINA (NATRIURIA)

A determinag¢do do s6dio urindrio é util na avalia-
¢do da fung¢do tubular, particularmente, na dife-
renciagdo de insuficiéncia renal aguda e necrose
tubular aguda. O teste também tem utilidade na
avaliagdo do estado de hidratagido do paciente.

Hipernatridria (aumento da excregdo urindaria de
s6dio) é encontrada com freqiiéncia nos estagios
iniciais do desenvolvimento de hiponatremia; é
observada no hipoaldosteronismo, insuficiéncia
supra-renal, nefrite com perda de sal, insuficién-
cia renal aguda, terapia diurética e SSIHAD. As
causas fisioldgicas sdo: o aumento de ingestédo de
sodio na dieta e diurese péds-menopausa. A hiper-
natriuria pode também ocorrer nos estados hipo-
natrémicos associados com a SSIHAD ou intoxi-
cacdo aguda pela 4gua onde o volume do LEC ¢
normal ou mesmo aumentado.

Hiponatritria esta associada com a baixa in-
gestdo de so6dio e retengdo pré-menstrual de s6dio
e agua. Ocorre patologicamente na hiperfung¢io
adrenocortical, hiperaldosteronismo, condi¢des
com a taxa de filtragdo glomerular diminuida,
hiperaldosteronismo secundéario associado com
insuficiéncia cardiaca congestiva, doenca hepa-
tica, estados hipoprotéicos, oliguria aguda e ure-
mia pré-renal. Nestes casos, a hiponatriuria ¢ uma
conseqiiéncia de retengdo de s6dio e 4gua (ou seja,
expansdo do volume liquido extracelular).

DETERMINACAO DO SODIO
Paciente. Nio ¢ exigido cuidados especiais.

Amostra. Soro, plasma heparinizado ou urina de
24 h. No caso do plasma, ndo empregar heparina
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na forma de sais de s6dio ou amoénio (sais de
amonio interferem nos métodos cromogénicos ou
que empregam eletrodos ions-seletivos). Separar o
soro ou o plasma das células, no maximo 3 h apds
a coleta. O sodio é estavel por uma semana em
temperatura ambiente e por 12 meses quando con-
gelado.

Interferéncias. Resultados falsamente aumenta-
dos: colheita da amostra de sangue em local pro-
ximo a uma infusdo intravenosa de cloreto de s 6-
dio; pacientes submetidos a esteréides anabdlicos,
bicarbonato de sd6dio, carbenicilina, clonidina,

corticoesterdides, etanol, anticoncepcionais orais,
estrogénios, fenilbutazona, lactulose, manitol,
metildopa, oxifenbutazona, reserpina e tetracicli-
nas. Resultados falsamente reduzidos: aminoglu-
tetimida, amitriptilina, anfotericina B, antiinfla-
matdrios ndo-esterdide, ciclofosfamida, cisplatina,
clofibrato, cloreto de amonio, clorpropamida,
diuréticos orais e mercuriais, espironolactona,

heparina, imipramina, indometacina, litio, mico-
nazol, tolbutamina, tiazidas, vasopressina e vin-
cristina.

Métodos. A determinagio do sddio e potassio (v.
adiante) tem sido realizada por métodos quimicos,
fotometria de chama, espectrofotometria de absor-
cdo atOmica e, mais recentemente, por eletrodos
ions-seletivos (ISE). Os métodos quimicos foram
abandonados por falta de precisdo e pelo grande
volume de amostra necessaria.

Fotometria de chama. A amostra é atomizada,
produzindo 4tomos em estado excitado capazes de
emitir luz em comprimento de onda especifico,
dependendo do elemento usado. Na chama, 0 s 9-
dio emite luz amarela e o potdssio cor violeta. A
intensidade de cada cor emitida ¢ proporcional ao
teor destes elementos na amostra.

Eletrodos ions-seletivos.
membrana semi-permedavel para desenvolver um
potencial produzido pela difereng¢a nas concentra-
¢des em cada lado da membrana. Neste sistema,
dois eletrodos sdo usados. Um tem um potencial
constante (referéncia). A partir da diferenga entre

os potenciais do eletrodo de referéncia e o ele-

Empregam uma

trodo de medida, é calculada a “concentragdo” do
ion na solucdo. Notar que é a atividade do ion que
estd sendo medida e ndo seu teor.

Iondforos macroliticos cromogénicos. Alguns
métodos espectrofotométricos para a determinacao
do sédio e potassio usam ionéforos macroliticos
cromogénicos. Sdo estruturas moleculares capazes
de complexar seletivamente o s6dio e o potassio.

Enzimdticos. Métodos enzimaticos para o s 0-
dio e potassio sdo utilizados em equipamentos
automaticos. Um ensaio cinético para o sdédio
utiliza a Bgalactosidase sédio-dependente, en-
quanto a medida do potassio é baseado na ativi-
dade da piruvato quinase.

Valores de referéncia para o sddio

135 a 145 mmol/L
138 a 150 mmol/L

Soro sangiiineo
Liquido cefalorraquidi-
ano

Urina 40 a 220 mmol/d
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POTASSIO

potdssio ¢ um cation predominantemente
intracelular (98% do total), com uma con-
centragdo neste compartimento ao redor de 23
vezes maior que no espago extracelular (2% do
total). Este baixo teor no liquido extracelular se
deve a atividade da “bomba” idnica de Na* K*-
ATPase localizada na membrana celular, que ex-
pulsa o so6dio das células, enquanto promove a
captacdo ativa de potdssio. A “bomba” idnica ¢
um fator critico na manutencio e ajuste dos gra-
dientes i6nicos dos quais dependem o impulso
nervoso, transmissio e contractilidade dos mus-
culos esquelético e cardiaco.
O potassio tem duas fung¢des fisioldgicas prin-
cipais:

" Atuanaregulagdo de muitos processos meta-
bdlicos celulares.

" Participa na excitagdo neuro-muscular; isto
nio se deve somente a concentragdo do potas-
sio, mas, também, a relagdo do teor de K" intra
e extracelular que é determinante do potencial
de membrana. Este potencial permite a gera-
cdo do potencial de agdo necessdrio para a
funcdo neural ¢ muscular. Deste modo, tanto
aumentos como reduc¢des no nivel de potéassio
plasmatico podem desequilibrar a relacéo,
provocando arritmias cardiacas e paralisia
muscular.

CONTROLE DO POTASSIO

Em condi¢des normais, sdo ingeridos 50 a 150
mmol/d de potassio que sdo absorvidos do sistema
digestdrio e rapidamente distribuidos para os teci-
dos. Uma pequena quantidade é captada pelas
células, mas a nmior por¢do é excretada pelos
rins. Ao contrario do Na™, entretanto, ndo hd ne-
nhum limiar renal para o K, sendo que este cation
continua a ser excretado na urina mesmo em esta-
dos de deplecdo de K.

A manutenc¢do do teor de potdssio normal no
plasma é de grande importancia pratica. Os prin-
cipais mecanismos de regulagdo sdo:

Funcao renal. A quantidade de potassio excre-
tado na urina varia com o conteudo na dieta. O
controle da excrecdo renal de K* é realizado por
mecanismos ndo totalmente esclarecidos:

" Quase todo o K" filtrado pelo glomérulo é re-
absorvido no tubulo proximal. Menos de 10%
atinge o tubulo distal, onde ocorre a principal
regulagdo deste ion. A excre¢do do K" emres-
posta as variagdes na ingestdo, tem lugar no t -
bulo distal, no tubulo coletor do cortex € no
ducto coletor.

= Quando o Na" é reabsorvido no tibulo distal, o
Iumem tubular torna-se eletronegativo em rela-
¢do as células adjacentes e os cations das cé-
lulas (K, H') movem-se para o limem ¢
neutralizam a carga elétrica negativa. A veloci-
dade do movimento do K' para o limem de-
pende da existéncia de captagdo suficiente de
Na® pelo tubulo distal, também como, da velo-
cidade do fluxo urindrio e da concentragédo do
K" na célula tubular.

" A concentragdo do K" na célula tubular deriva
grandemente da enzima Na'K'-ATPase depen-
dente para a troca com liquido peritubular
(LEC). Isto ¢ afetado por mineralocorticoides,
por variagdes acido-basicas e pelo teor de K*
no LEC. O K" da célula tubular aumenta na hi-
percalemia pelo excesso de mineralocorticoi-
des e por alcalose, mecanismos que tendem a
incrementar a excre¢io do K.

Aldosterona. Eleva a reabsor¢do tubular renal
do sddio, com o conseqiiente aumento na secre¢io
de potassio ou ion hidrogénio (o H' compete com
o K" na troca pelo Na ") nos tibulos dis tais sem
ativar o sistema renina-angiotensina. A aldoste-
rona eleva a excreg¢do urinaria do K* para manter
o seu nivel plasmatico normal.



174 Bioquimica Clinica: Principios e Interpretagées

HIPOPOTASSEMIA

A hipopotassemia ou hipocalemia (reducio dos
niveis de potassio sérico) pode ocorrer mesmo
quando a quantidade total de K" no corpo é nor-
mal. E resultante de:

Deficit na ingestdao de potassio. Dieta pobre
em potassio, alcoolismo e anorexia nervosa. A
ingestdo deficiente de K por periodos prolonga-
dos reduz a quantidade deste ion no organismo,
muitas vezes manifestada por hipocalemia.

Perdas gastrointestinais de potassio. Sio as
perdas de liquidos devido a vdmitos, diarréia,
fistulas intestinais, suc¢do naso-gastrica, ma ab-
sor¢do e abuso de laxantes. Nos casos de perda do
liquido gastrico em grandes quantidades, a excre-
¢do renal de K* é devida, principalmente, a alca-
lose metabolica resultante, tornando-se a principal
causa da deplegdo de K  nestas situagdes.

Perdas renais de potassio. Hiperaldostero-
nismo priméario (sindrome de Conn), sindrome de
Cushing, anticoncepcionais orais, sindrome adre-
nogenital, enfermidade renal (acidose tubular
renal, acidose cronica, sindrome de Fanconi, ini-
bidores da anidrase carbdnica). Estas condig¢des
causam perda renal excessiva de K’ em virtude do
aumento da transferéncia de K ' para o tubulo dis-
tal em resposta ao aumento na reabsorgdo de Na*
nas células peritubulares. A perda urinaria de K*
no hiperaldosteronismo volta ao normal se houver
restricio de Na ' na dieta, o que limita a captagio
tubular distal do Na®. Os estados edematosos,
cirrose e sindrome nefrotico, estdo freqlientemente
associados com hiperparatireoidismo secundario:
com a formacdo de edema, ha uma reducio do
volume plasmatico que ¢ detectado pelo sistema
justaglomerular e que estimula o sistema renina-
angiotensina.

Incorporacao celular de K*. E ilustrada pela
reducio do teor de K plasmatico quando a terapia
insulinica ¢ instituida no controle da hiperglice-
mia diabética. A captagdo celular de glicose ¢
acompanhada pela captacdo de potassio e dgua.
Ocorre também no tratamento da anemia mega-
loblastica severa com vitamina By, ou folato. Em

presencga da proliferacdo rapida de células leucé-
. + r 7o \ r
micas, o K" também ¢ incorporado a célula.

Alcalose. Como existe deficit de H no liquido
extracelular na alcalose, o H' intracelular se des-
loca da célula em troca do K' extracelular para
manter o equilibrio de cations. E estimado em 0,6
mmol/L a redu¢do do K" para cada 0,1 unidade de
aumento no pH durante o distirbio acido-base.
Por outro lado, a deple¢do d e potassio pode causar
alcalose.

Adrenalina e outros agonistas B-adrenérgi-
cos. Estimulam a captacdo de K" pelas células.
Isto contribui para a hipocalemia em pacientes
apos infarto do miocardio, ja4 que os niveis de
catecolaminas estdo elevados nestes pacientes.

Terapia diurética. Eleva a excre¢do renal de K
pelo aumento na captacio de Na' no tibulo distal
e pelo aumento do fluxo urinario. Os diuréticos
podem também causar hipovolemia com conse-
quente hiperaldosteronismo secundério.

Manifestagdes clinicas da hipopotassemia.
Estdo relacionadas aos efeitos da reducio de K*
sobre o musculo, fun¢do renal e condutividade
cardiaca, caracterizadas por fraqueza muscular
extrema, irritabilidade, letargia, anorexia, nau-
seas, vomitos, ciimbras musculares, efeitos sobre
miocdrdio com arritmias e eventuais paradas car-
diacas. A diminui¢do prolongada do potdssio sé-
rico provoca nefropatia tubular com a redugédo da
capacidade de concentragdo urinaria com politria.
A hipocalemia é tratada pela administragdo de K"
parenteral e/ou néo parenteral.

HIPERPOTASSEMIA

O aumento na concentracdo de potassio exige
tratamento imediato. Ocorre nas seguintes condi-
¢oes:

Excesso de ingestdao de potassio. Dieta rica
ou infusdo excessiva de potassio e penicilina po-
tassica em grandes doses. Transfusdo de sangue
envelhecido raramente causa acamulo de K" no



organismo ja que o rim normal pode excretar fa-
cilmente este ion.

Diminuicdo da excreg¢ao do potassio. Insufi-
ciéncia renal aguda nos estagios avancados da
insuficiéncia renal crénica, acidose tubular renal,
hipoaldosteronismo (insuficiéncia supra-renal),
diuréticos que bloqueiam a secre¢fo tubular distal
de potassio (ex.: espironolactona, amilorida). A
hiperpotassemia ¢ um grande risco para a vida do
paciente com insuficiéncia renal aguda devido as
alteragdes funcionais que causam a célula mio-
cardica.

Deficiéncia de mineralocorticéides. E co-
mum na doen¢a de Addison e na hipofung¢éo adre-
nocortical secundaria. A reteng¢do de K pode
ocorrer nos dois casos. Esta ndo ¢ uma caracteris-
tica invaridvel, pois outros mecanismos facilitam
a excre¢do de K'. O hipoaldosteronismo acomp a-
nhado de produc¢do normal de glicocorticdides
ocorre em pacientes com diabetes mellitus nos
quais a esclerose justaglomerular, provavelmente,
interfere na produ¢ido de renina. Inibidores da
enzima conversora de angiotensina reduzem os
niveis (como também da aldosterona) com o re-
sultante aumento de K" plasmatico que so se tor-
nard severo em presenca de insuficiéncia renal.

Movimento do potassio do espago intra-
celular para o extracelular. Cetoacidose dia-
bética (movimenta o K dos liquidos intracelulares
para o plasma enquanto o H move-se dos liquidos
extracelulares para as células), sobredose de digi-
talicos, deficiéncia insulinica e hipdxia tecidual.

Pseudohiperpotassemia. E um fenémeno que
ocorre quando o K' é liberado dos eritrocitos,
leucdcitos e plaquetas durante a coleta ou na sepa-
ragdo do plasma sangiiineo. E encontrado em p a-
ciente com hemolise, leucocitose (>100.000
p/mm3) ou com contagem de plaquetas acima de
500.000 p/mm®. Sdo comuns em desordens mielo-
proliferativas agudas e cronicas, leucemias linfo-
citicas crénicas e em trombocitoses.

Diabetes mellitus ndo-controlada. A falta de
insulina impede a entrada do K" nas células, isto
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resulta em hipocalemia apesar da perda de K™ por
diurese osmoética.

Intoxicagao por digoxina. Em doses elevadas
diminui a entrada de K" nas células, entretanto,
em doses terapéuticas ndo ocorre tal efeito.

Acidose. A concentragdo do ion hidrogénio no
liquido extracelular afeta a entrada do potdssio
nas células. Na acidose sistémica, o potassio
abandona a célula enquanto os ions hidrogénio
nela penetram. Além disso, a acidose retarda a
secrec¢do tubular distal de potassio. O ion hidrogé-
nio ¢ mais abundante e, por conseguinte, mais
disponivel na troca pelo sédio. A hipercalemia é
encontrada na acidose respiratoria aguda e na
acidose metabdlica tanto aguda como cronica. E
raro encontrar hipercalemia na acidose respiratd-
ria cronica. E importante notar que a elevagdo do
K" plasmatico pode ser acompanhada por redugio
do K" total do organismo como resultado da ex-
cessiva perda de K" pela urina, tanto na acidose
respiratoria cronica como na acidose metabdlica
cronica.

Manifestagdes clinicas da hiperpotasse-
mia. Os sintomas de hiperpotassemia sio: irrita-
bilidade do miocardio, hiperreflexia, arritmias,
confusdo mental, fraqueza dos musculos respirato-
rios, batimentos cardiacos diminuidos e parada
cardiaca. Com freqiiéncia, detecta-se alteracdes
eletrocardiograficas na presenca de niveis séricos
de potassio superiores a 7,5 mmol/L. Em teores
superiores a 10 mmol/L pode ocorrer colapso vas-
cular periférico e parada cardiaca. Os sintomas e
sinais de hipercalemia aguda sdo tratados por
infusdo de Ca’", que antagoniza o efeito do K* no
tecido cardiaco; pela infusdo de glicose que esti-
mula a produgio de insulina com o resultante se-
qiiestro pela célula de glicose e K.

HIPERPOTASSIURIA

A hiperpotassitria (aumento da excre¢do urinaria
de potassio), acontece no inicio da inanig¢do, no
hiperaldosteronismo primario ou secundério, en-
fermidades renais primarias, sindromes tubulares
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renais, durante as fases de recuperacido da necrose
tubular aguda, acidose metabolica e alcalose me-
tabolica. A hiperpotasstria ¢ também observada
apos administracdo de ACTH, hidrocortisona e
cortisona.

A hipopotassiuria eventualmente se apresenta
como um sinal da deplegdo de K’ no organismo.
Sua ocorréncia € menos importante do que a hipo-
potassemia.

DETERMINACAO DO POTASSIO

Paciente. Nio ¢ exigido cuidados especiais.

Amostra. Soro, plasma heparinizado ou urina de
24 horas. O soro ou plasma devem ser isentos de
hemolise pois a concentracdo de potassio nos eri-
trocitos ¢ consideravelmente maior. Colher com o
minimo de estase e sem realizar atividade muscu-
lar (por exemplo, abrir ¢ fechar a mio antes ou
durante a colheita). Colher a amostra em local
diferente onde existir infusdo venosa.

Interferéncias. Valores falsamente elevados:
separacdo incompleta do soro do codgulo, leuco-
ses e plaquetas, acidemia (migra¢do do potassio
das células para o liquido extracelular em troca de
ions hidrogénio). Anfotericina B, heparina, litio,
penicilina. Resultados falsamente reduzidos: aspi-
rina, bicarbonato, cortisona, diuréticos, etanol,
tiazidas e excesso de laxantes.

Métodos. Os métodos para a determinag¢do do
potdssio sdo os mesmos propostos para o sodio (v.
acima).

Valores de referéncia para o potassio

3,5 a 5,0 mmol/L
3,7 a 5,9 mmol/L
70% dos valores en-

Soro sangiiineo
Recém nascidos (soro)
Liquido cefalorraquidi-

ano contrados no soro em
determinagdo simulta-
nea

Urina 25 a 125 mol/d
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CLORETOS

O s cloretos sdo os &nions mais abundantes do

liquido extracelular. Juntamente com o sédio,
os cloretos desempenham importante papel na
manuteng¢do da distribui¢do de 4gua no organismo,
da pressdo osmotica do plasma e na neutralidade
elétrica.

O adulto ingere na dieta 150 mmol/dia de ions
cloreto, quase todo absorvido pelo sistema diges-
torio sendo o excesso excretado na urina. S@o
filtrados pelos glomérulos e passivamente reab-
sorvidos em associacdo com o s6dio nos tubulos
contornados proximais. Uma quantidade aprecia-
vel de cloretos é recuperada ativamente na al¢a de
Henle mediante a chamada “bomba de cloretos”;
teores ainda maiores sdo recuperados em conjunto
com o sédio pela agdo da aldosterona nos tubulos
contornados distais. A reabsor¢do do sodio é
limitada pela quantidade de cloretos disponiveis.

A eletroneutralidade é também mantida através
do “deslocamento de cloretos”. Neste mecanismo,
o didéxido de carbono gerado pelo metabolismo
celular difunde para o plasma. Parte deste dioxido
de carbono penetra no eritrocito onde reage com a
dgua para formar dcido carbdnico. A enzima ani-
drase carbdnica catalisa a transformacdo do acido
carbdnico em ion hidrogénio e bicarbonato. A
hemoglobina reduzida tampona o ionhidrogénio,
enquanto a concentrag¢do do bicarbonato eleva no
eritrécito até difundir para o plasma. O cloreto
penetra na célula em troca do bicarbonato para
manter o balango anion-cation.

O excesso de cloretos ¢ excretado na urina e
suor. O suor excessivo estimula a secre¢do de
aldosterona que atua sobre as glandulas sudoripa-
ras para reabsorver mais sddio e cloretos.

HIPOCLOREMIA

A hipocloremia (redug¢do dos niveis de cloretos
plasmaticos) ¢ observada:

Deficit digestorio. Falta de ingestdo de sal,
diarréia intensa, aspira¢do naso-gastrica ou vO-
mito prolongado.

Doengas renais com perda de sal. Nefrites
com perda de sal provavelmente por deficiéncia na
reabsorg¢do tubular (apesar do déficit corporal de
cloretos) como no caso da pielonefrite cronica. O
uso e abuso de diuréticos promovem a excregéo de
Na® associado ao CI.

Enfermidade de Addison. A concentragédo do
ion ¢ mantida, em geral, préxima ao normal, ex-
ceto nas crises addisonianas onde o nivel de
cloretos e de s6dio podem cair significativamente.

Acidose metabdlica. Aquelas causadas pela
excessiva produgdo (ou excre¢do diminuida) de
dcidos orgénicos (ex.: cetoacidose diabética ou
insuficiéncia renal); nestes casos, o cloreto é,
parcialmente, substituido pelo excesso de anions,
como o B-hidroxibutirato, acetoacetato, lactato e
fosfato.

Alcalose metabodlica. Pode existir um déficit de
cloreto em auséncia de déficit de sddio. Nesta
condi¢do o excesso de bicarbonato (em presencga
de s6dio normal) requer a perda de cloreto para
manter a neutralidade elétrica.

Outras condigdes. Excesso de mineralocorti-
coides (aldosteronismo), intoxicagdo pelo bromo,
SSIHAD e condigdes associadas com a expanséo
do volume do liquido extracelular.

HIPERCLOREMIA

A hipercloremia (aumento de cloretos no plasma)
estd, geralmente, associada com a hipernatremia.

Acidose metabdlica. Para manter a neutrali-
dade elétrica na perda excessiva de bicarbonato
extracelular, ocorre o aumento da concentragio
extracelular de cloretos e, portanto, seu conteudo.
Neste caso o Na', em geral, apresenta teores nor-
mais. O bicarbonato também pode ser perdido
pelo sistema digestério (vomitos prolongados) ou
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na acidose tubular renal onde existe uma redugio
da absorcdo do bicarbonato pelos tubulos.

Outras condigdes. Desidratagio, acidose tubu-
lar renal, insuficiéncia renal aguda, diabetes me-
llitus e intoxicagdo por salicilato. Acidose hiper-
clorémica pode ser um sinal de nefropatia. Teores
elevados de cloretos também sdo encontrados no
tratamento excessivo com sal, obstru¢do prosta-
tica, hiperventilagdo, hipoproteinemia e anemia.

Deficiéncia de mineralocorticoides.

CLORETO URINARIO

A excreg¢do urinaria de cloretos varia com a dieta
mas, em geral, sdo encontrados valores entre 110
a 250 mmol/d. Aumentos fisioldgicos ocorrem
com a diurese pos-menstrual e diminui com a re-
ten¢do de agua e sal no periodo pré-mentrual, em
paralelo com aumeto e redug¢do do nivel de s6dio
urinario. Diurese excessiva de qualquer causa ¢
acompanhada pelo aumento na excregdo de clore-
tos, como na deplecdo de potassio e insuficiéncia
adrenocortical.

A determinacdo dos cloretos na urina é util
para avaliar se a alcalose metabdlica ¢ sensivel ou
ndo ao tratamento com NaCl. Mais exatamente,
uma concentracdo de cloreto urinario inferiora 10
mmol/L, tal como se produz nos vomitos, medica-
¢do com diuréticos, ingestdo excessiva de dlcalis e
diarréia por cloretos, geralmente responde a tera-
pia por NaCl.

CLORETOS NO SUOR

Os cloretos sdo eletrolitos excretados normal-
mente no suor combinado quimicamente ao s6dio
ou a outros cations. Significantes quantidades de
sodio e cloretos sdo encontradas no suor de porta-
dores de fibrose cistica— uma doen¢a autossomal
recessiva que ocorre em cerca de 1 para cada 200
nascimentos. A fibrose cistica é uma desordem
generalizada das glandulas exdcrinas caracteri-
zada pela excessiva secre¢do de muco glicopro-
téico que precipita ¢ causa a obstrucdo de passa-

gens de 6rgdos. A doenga manifesta-se em geral
na infadncia, ndo raro com sintomas gastrointesti-
nais, principalmente esteatorréia e obstrugéo in-
testinal. Os principais sinais clinicos da doenga
sdo a maior tendéncia a doenga pulmonar obstru-
tiva cronica, a deficiéncia pancredtica exdcrina
com ma absorgdo intestinal e a conseqiiente des-
nutri¢do.

A avaliag¢do dos teores de s6dio e cloretos no
suor apresentam dificuldades na coleta da amos-
tra. Utiliza-se uma droga indutora, apilocarpina,
em uma area limitada da pele e um aparelho onde
uma corrente elétrica flui entre dois eletrodos. Isto
provoca o aparecimento de suor onde penetrou a
pilocarpina. Quando corretamente colhidos e
analisados, niveis de cloretos no suor acima de 60
mmol/L em crian¢as e 80 mmol/L em adultos sdo
diagndsticos no quadro clinico adequado.

Emprega-se também um teste genético para a
fibrose cistica que analisa o gen que expressa uma
molécula protéica de 1480 aminoacidos, o CTRF —
regulador da condutdncia transmembrana — que
tem uma func¢io de canal de transporte de ions
cloro através das membranas apicais das células
que revestem a superficie dos tubos glandulares
ou da via aérea. Na fibrose cistica, o principal
evento mutante parece ser a delegdo de trés pares
de bases que resultam na perda de um aminodcido
— a fenilalanina — na posi¢cdo 508 da proteina
CTRF. O sistema de analise examina a muta¢io
AF 508.

DETERMINACAO DE CLORETOS

Pacientes. Nio exige cuidados especiais.

Amostra. Soro e plasma heparinizado sem he-
molise, urina de 24 h, suor e outros liquidos bio-
logicos. Evitar que o paciente abra e feche a méo
antes ou durante a colheita do sangue. Colher a
amostra num brago que nio esteja recebendo infu-
sdo de soro fisiologico. O soro deve ser separado
o mais rapidamente possivel pois alteragdes no pH
da amostra modificam a distribui¢do dos cloretos
entre os eritrocitos e o soro. Os cloretos no sangue
venoso sdo, aproximadamente, 3 a 4 mmol/L me-
nores que no sangue arterial.



Interferéncias. Resultados falsamente elevados:
acetazolamidas, acido boracico, brometo de sédio,
ciclosporina, cloreto de amoénio, cloreto de sédio,
clorotiazida, colestiramina, espironolactona, fe-
nilbutazona, glicocorticéides, imipenem-cilastina
sodica, oxifenbutazona e sulfato de guanetidina.
Resultados falsamente reduzidos: acetato de
prednisolona, acido etacrinico, aldosterona, bicar-
bonato de sdédio, bumetanida, cloridrato de amilo-
rida, ACTH, diuréticos mercuriais, diuréticos
tiazidicos, fosfato sédico de prednisolona, furo-
semida, infusdes prolongadas de glicose, tebutato
de prednisolona e triantereno.

Métodos. Volhard no século passado, descreveu
um método onde os cloretos eram precipitados
pelo nitrato de prata. Varias modifica¢cdes deste
método foram publicadas tendo algumas adquirido
grande popularidade. Outros métodos histéricos
determinavam os cloretospela adi¢do de iodato de
prata s6lido com a formacao de cloreto de prata. O
excesso de iodato era titulado pelo tiossulafato
apos redugdo pelo KI.

Mercuriométrico/difenilcarbazona. Liquidos
bioldgicos contendo cloretos sdo facilmente titu-
lados pela nitrato de merctrio usando difenilcar-
bazona como indicador. As proteinas podem ser
removidas do soro antes da titulagdo melhorando a
visualizag¢do do ponto final.

Mercuriométrico/tiocianato férrico. Utiliza a
capacidade do cloro em deslocar o tiocianato do
tiocianato de mercurio. O tiocianato liberado re-
age com o ion férrico para formar o complexo
tiocianato férrico de cor vermelha. Este método ¢
afetado pelas variagdes na temperatura.

Titulag¢do coulométrica. A titulagdo ampero-
métrica-coulométrica é o método que emprega a
geragdo coulométrica de ions Ag, que combinam
com o Cl'. A indicagdo amperométrica do ponto
final ocorre ao primeiro sinal de Ag' livre. O
lapso de tempo ¢ usado para calcular a concentra-
¢do de Cl” na amostra.

Eletrodos ions-seletivos. O método mais po-
pular atualmente é a medida do Cl™ pela técnica do
ion-seletivo. As limitagdes deste método sdo as
mesmas descritas para o sédio.
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Enzimdtico. Outro método para a analise dos
cloretos emprega a c¢eamilase cloreto-dependente.
A amilase que ¢ depende de ions calcio, pode ser
desativada pelo agente quelante EDTA na ausén-
cia de ions cloretos. A amilase inativada ¢ reati-
vada por uma amostra contendo cloretos. O ion
cloreto da amostra permite ao calcio se reassociar
com a a-amilase causando a reativag¢do da enzima.
A quantidade de enzima reativada é proporcional a
concentra¢do dos cloretos na amostra. A o-ami-
lase reativada reage com um substrato sintético
(GNP-G7) liberando o 2-cloro-4-nitrofenol, que é
detectada em 405 nm.

Valores de referéncia para os cloretos (mmol/L)

Soro ou plasma 98 a 106
Urina 110 a 250
Suor 0a35

ANIONS INDETERMINADOS

O intervalo de 4nions é uma aproximag¢io matema-
tica da diferen¢a entre os 4nions ¢ os cations me-
didos no soro. E utilizado para detectar teores
alterados de anions diferentes do Cl1" e HCO;™. E
dado pela férmula:

Na' - (CI' + HCO3") = mmol/L

Os anions ndo-medidos sdo os fosfatos, sulfa-
tos, proteinas, acidos orgédnicos e “tragcos” de o u-
tros 4nions.

Valores de referéncia: 8 a 16 mmol/L.

Valores aumentados. Indicam teores elevados
dos dnions ndo medidos. As causas sdo:

" Redug¢do dos cdtions ndo medidos: hipocalce-
mia, hipomagnesemia.

" Aumento dos dnions ndo-medidos: associados
com acidose metabodlica (uremia, cetoacidose,
acidose lactica, envenenamento por salicila-
tos). Ndo necessariamente associado com
acidose metabolica (hiperfosfatemia,
hipersulfatemia, tratamento com lactato, citrato
ou acetato, grandes doses de antibidticos —
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como penicilina e carbenecilina). Aumento da
carga liquida das proteinas na alcalose.

Valores reduzidos. Podem resultar de um au-
mento de cations ndo-medidos ou de diminuigéo
de d4nions ndo-medidos.

" Redug¢do dos anions ndo medidos. Hipoalbumi-
nemia e hipofosfatemia

" Aumento nos cations ndo medidos. Hipercal-
cemia, hipermagnesemia, paraproteinas, gama
globulinas policlonais e drogas como polimi-
xina B ou litio.

" Sédio sérico subestimado. Hiperproteinemia e
hipertrigliceridemia (turvac¢ao).

= (Cloreto sérico sobrestimado. Bromismo e tur-
va¢do (no método do tiocianato férrico).
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Acua

adgua ¢ o mais abundante constituinte do corpo

humano. E essencial ao metabolismo intermediério
e para as func¢des dos 6rgdos vitais. Tanto o equilibrio da
agua no organismo como a distribui¢do da mesma entre
os varios compartimentos corpdreos — intracelular,
intersticial, ntravascular — sfo rigorosamente mantidos
por mecanismos homeostaticos dentre de estreitos
limites. Em particular é importante manter o volume
intravascular (sangue) para a distribui¢do dos substratos
e para a remoc¢do de produtos de excrecdo dos tecidos.
Estes mecanismos dependem da perfusdo tecidual
adequada que, por sua vez, ¢ administrada pelo
rendimento cardiaco, resisténcia vascular e volume
intravascular. Normalmente o rendimento cardiaco e
resisténcia  vascular  permanecem  relativamente
constantes e o principal determinante da perfusio
tecidual é o volume sangiiineo.

O volume sangiiineo — que ¢ parte e uma fung¢do do
volume extracelular — ¢ determinado primariamente pelo
conteudo de sddio extracelular. Desequilibrios nestes
compartimentos levam a hipernatremia ou hiponatremia
e alteragdes na osmolalidade plasmatica, com o
consequente novimento da dgua para dentro ou para
fora do compartimento vascular. Distirbios osmoéticos e
de volume muitas vezes ocorrem conjuntamente e,
portanto, ai reside a importancia em considerar tanto os
eletrélitos como o metabolismo da dgua na avaliagdo de
pacientes com problemas de hidratagao.

DISTRIBUICAO INTERNA DE AGUA E
sobio

Em um adulto de 70 kg, a dgua total compreende 42 L —
ao redor de 28 L no liquido intracelular (LIC) e 14 L no
liquido extracelular (LEC). A 4gua no liquido
extracelular € assim distribuida: 3 L de dgua no plasma e
11 L de 4gua intersticial. O Na" total do organismo &,
aproximadamente, 4.200 mmol — ao redor de 50% no
LEC, 40% nos ossos ¢ 10% no LIC. A agua corporal
total é inversamente proporcional a quantidade de
gordura corporal, que varia com a idade, sexo ¢ estado
nutricional.

Dois importantes fatores influenciam a distribuigéo
liquida entre o LIC e os compartimentos intra-vasculares
e extravasculares do LEC:
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®  Osmolalidade. Afeta o movimento da dgua através
das membranas celulares.

®  Pressdo osmotica coloidal. Juntamente com fatores
hidrodindmicos, esta pressdo afeta o movimento de
agua e solutos de baixa massa molecular
(predominantemente NaCl) entre os compartimentos
intravascular e extravascular.

OSMOLALIDADE

A osmolalidade esta diretamente relacionada com
o numero de particulas de soluto por massa do
solvente (uma solucdo 1 osmol contém 1 osmol/kg
de 4gua, ou seja, mmol de soluto por kg de 4gua).
Depende do equilibrio entre a agua e os ions
dissolvidos nela — principalmente o Na' que,
conjuntamente com seus ions associados, é res-
ponsavel por 90% da atividade osmoética do
plasma. Muitos laboratorios determinam direta-
mente a osmolalidade plasmatica que pode tam-
bém ser calculada a partir da formula ( todas as
concentra¢des sdo em mmol/L):

Osmolalidade = 2[Na'] + 2[K"] + [glicose] +
[uréia]

A férmula inclui os solutos de baixa massa
molecular que contribuem para a osmolalidade
plasmatica. O calculo ¢ aproximado e ndo substi-
tui a medida direta. Duas situa¢des alteram consi-
deravelmente os valores obtidos por calculo: (a)
aumentos dos teores de proteinas ou lipidios
plasmaticos, pois ambos diminuem a 4gua
plasmatica por unidade de volume; (b) também
diferem quando elevados niveis de solutos de
baixa massa molecular estdo presentes no plasma
(ex.: etanol).

Um aumento da osmolalidade no plasma de-
sencadeia rapidamente a sede, provocando a in-
gestdo de dgua para diluir o Na' e reajustaraos-
molalidade para baixo.
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A excre¢do de agua do organismo ¢é regulada
por dois sistemas de controle. Um deles é propor-
cionado pelos osmorreceptores hipotaldmicos, que
respondem a uma elevagdo da osmolalidade fa-
zendo com que a glandula hipofisadria secrete o
hormdénio antidiurético (HAD), aumentando, por
sua vez, areabsor¢do da dgua nos tibulos coleto-
res renais. O outro mecanismo ¢ o sistema da al-
dosterona, que atua sobre os tubulos renais distais
e tubos coletores para reabsorver o Na' em troca
comoK" eoH".

Com respeito a deplecdo de dgua, o pardmetro
de laboratério mais importante ¢ o s6dio, especi-
almente para detectar a hiperosmolalidade causada
pelas perdas de 4dgua.

Enfermidades pré-existentes, tais como: a dis-
fun¢do renal e o diabetes, podem aumentar as
concentragdes de uréia e glicose, contribuindo
para a elevagdo da osmolalidade plasmatica.

As alteragdes no valor do hematdcrito refletem
o ganho de 4gua com menor rapidez que o s6dio.
Nos casos de aumento simultdneo do sédio e do
hematdcrito indica de maneira definitiva uma
perda de agua.

PRESSAO OSMOTICA COLOIDAL
(PRESSAO ONCOTICA)

A pressdo osmdtica exercida pelas proteinas do plasma
através das membranas celulares ¢ negligenciavel
quando comparada com a pressdo cmotica de uma
solu¢do contendo NaCl e outras moléculas. As proteinas
plasmaticas e os fatores hidrodinamicos associados
determinam a transferéncia de 4gua e solutos através da
parede capilar e, também, entre os compartimentos
vascular e instersticial.

INGESTAO DE AGUA

A ingestdo diaria de agua ¢ variavel e depende das
perdas e de fatores psicoldgicos. A média de ngestio
diaria € 2,5 L por dia. O principalfator determinante da
ingestdo é a sede que esta sob controle do centro da sede
localizado no hipotadlamo. O funcionamento normal
deste centro ¢ influenciado por:

®  Tonicidade do LEC: hipertonicidade aumenta a
sede.

®  Volume sangiiineo: redugdo do volume aumenta a
sede.

®  Fatores diversos: dor e estresse, por exemplo,
aumentam a sede.

EXCRECAO

Um individuo estd em equilibrio aquoso quando a
ingestdo ¢ a perda total de agua corporal sio apro-
ximadamente iguais. Quantidades varidveis de liquido
sdo perdidos pela pele (suor) e membranas mucosas
(4gua livre de eletrolitos no ar expirado) e dependem da
temperatura ambiente e velocidade respiratoria. Uma
pequena quantidade de dgua ¢ perdida nas fezes (<100
mL/d). A principal perda de 4gua ocorre nos rins.

EXCRECAO RENAL DE AGUA

Cada dia 130-180 litros de agua estdo presentes
como filtrado glomerular nos tibulos proximais
renais. Somente 1 a 2 litros s@o liberados como
urina. [sto porque é realizada a reabsorg¢do passiva
de 70-80% no tubulo proximal (fluxo isosmoético
de agua obrigatdrio, conseqiiente a reabsorcio de
s6dio) e a reabsor¢do nos ductos coletores sob a
influéncia do HAD (hormonio antidiurético).

O rim tem a capacidade, por outro lado, de
excretar grandes quantidades de urina diluida (aci-
ma de 20-30 L/d) e, também, concentrar a urina
até 0,5 L/d. Esta capacidade de diluir e concentrar
a urina ¢ devida a dois mecanismos:

® A capacidade de remover eletrélitos, particu-
larmente NaCl, a partir do filtrado glomerular
para produzir urina diluida.

® A capacidade dos ductos coletores reabsorver
agua do liquido luminal.

Hormoénio antidiurético (HAD). Também cha-
mado arginina—vasopressina promove a conser-
va¢do renal da 4gua por aumento da permeabili-
dade e reabsor¢cdo da mesma nos ductos coletores.



Existem alguns fatores que controlam a producéo
e secre¢do de HAD:

" Tonicidade do LEC. Osmoreceptores localiza-
dos no hipotalamo respondem aos aumentos na
tonicidade do LEC pelo incremento na
producdo e secre¢do de HAD. A redug¢do da
tonicidade causa efeito inverso. Este
mecanismo é muito sensivel respondendo por
alteracdes de 1-2% da tonicidade plasmatica
que ¢é equivalente a uma alteragdo da
concentragido do s6dio plasmatico de 3
mmol/L.

" Volume sangiiineo. Os barorreceptores nas
circulagdes venosa e arterial estimulam a libe-
racdo de HAD por vias neuronais em resposta
a redu¢do do volume sangiiineo. Este meca-
nismo somente responde a diminui¢des acima
de 10% no volume.

" Qutros estimulos. O HAD ¢ estimulado
também por: (a) estresse (dor e trauma); (b)
nausea (pds-cirurgia), (c) drogas (opiatos,
barbitiricos, clorpropamida). Um aumento
transitorio do HAD muitas vezes ocorre apods
cirurgia devido a dor, estresse, ndusea e
medicacdo com opiatos. Hipovolemia devido a
perda de sangue também pode ser um
estimulante.

DISTRIBUICAO INTRACELULAR-
EXTRACELULAR

Os volumes relativos do liquido intracelular (LIC) e
liquido extracelular (LEC) dependem do gradiente de
tonicidade através das membranas celulares. Se a
tonicidade no LIC ¢ maior que do LEC, o liquido migra
para dentro das células; na situagdo inversa move-se
para fora das células. Num individuo normal a
tonicidade intracelular (devida principalmente ao
potassio) e a tonicidade extracelular (devida
principalmente ao sdédio) sdo smilares (cerca de 300
mmol/kg) e ndo ocorrem grandes variagdes nos
conteudos de agua nos diferentes compartimentos.
Como a tonicidade do LEC ¢ devida principalmente
ao sodio, o volume extracelular e intracelular variam
com o conteudo total de soédio no LEC. Deste modo,
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alteragcdes no contetido de sddio do LEC promovem
modifica¢cdes na distribuicdo da agua entre os dois
compartimentos:

®  Aumento no sédio do LEC (aumento da tonicidade)
move a agua para fora das células provocando
desidratagdo celular.

®  Redugdo do sddio no LEC (decréscimo da
tonicidade) causa a entrada de agua nas células
produzindo super-hidratagdo ou edema celular.

DEFICIENCIA DE AGUA

Individuos que apresentam deficiéncia de agua
(desidratagdo) também demonstram graus varidveis de
deplecdo do sodio pois todos os liquidos do organismo
contém este ion.

As causas basicas de deficiéncia de agua que se
apresenta como desidratagdo, ¢ um balango aquoso
negativo, isto €, a ingestdo ¢ menor que a excrecdo. A
falta de ingestdo é facilmente derimida se o paciente
tiver acesso a agua e o mecanismo da sede estiver
intacto. Por outro lado, o sdédio estd presente em
quantidades significativas em todos os liquidos
corporais (incluindo a urina) e sua deficiéncia nos
estados de desidratacdo se deve mais a excessiva perda
do que ingestdo inadequada. Dependendo da quantidade
concomitante de perda de sédio, a deple¢do de dgua ¢
geralmente classificada com base na perda de liquidos
de trés tipos:

Deplegcdao predominante de agua. Na deplegio de
agua “pura” tem-se: (a) a ingestdo inadequada de dgua
(oral ou parenteral) em relagdo ao normal, (b) perda
renal (incluindo diabetes insipidus, diurese osmotica).
Podem ocorrer em:

"  Individuos idosos, muito jovens ou muito doentes
para beber.

®  Terapia parenteral inapropriada.
® Disturbio no centro da sede.

Nestas situagdes, a perda de 4gua no ar expirado ou
suor contribui consideravelmente para o balango anor-

mal quando os mecanismos homeostaticos (ex.: reflexo
da sede) falham em face de deplecdo intensa, tanto
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devida a ingestdo inadequada como pela excessiva perda
por outras vias.

Perda de liquidos hipotoénicos. A desidratagio pela
perda de liquidos contendo significantes quantidades de
sodio (acompanhada de ingestdo inadequada de
liquidos) pode ser devida a:

"  Perda pela pele: suor excessivo.

" Perda digestdria: vomito, diarréia e drenagem em
fistulas.

"  Perda renal: terapia diurética, doenca de Addison,
nefrites perdedoras de sais e diabetes insipidus.

Perda de liquidos isotonicos. E incomum mas
pode ocorrer:

" Perda sangiiinea: hemorragia e acidentes.
"  Perda de plasma: queimaduras.

"  Acumulo no “terceiro espago”: pancreatite e
peritonite.

CONSEQUENCIAS DA DEFICIENCIA DE
AGuA

A deplecdo de agua estd associada com hipovolemia
(desidratag¢do) e varias anormalidades nos niveis do
sddio sérico e urindrio, na osmolalidade e no volume
que depende da via e do tipo de perda liquida.

Deplegcao de agua predominantemente pura. A
perda de sédio é pequena (5 a 10 mmol/L) e é dividida
entre os compartimentos intracelular e extracelular e
podem ser substanciais mesmo antes da ocorréncia de
qualquer evidéncia clinica de hipovolemia (pressdo
sangiiinea baixa, aumento da velocidade do pulso). Estes
pacientes desenvolvem hipernatremia (perda maior de
adgua em relagdo a deplecdo do sddio) que pode ser
severa, por exemplo, 160 a 170 mmol/L, sem qualquer
evidéncia de hipovolemia. Se os rins estdo funcionando
normalmente (deple¢@o por causas extra-renais) a urina
pode:

®  Apresentar volume reduzido.

®  Estar altamente concentrada (osmolalidade: 600-
1000 mmol/kg) pela hipertonicidade induzida por
liberagdo de hormdnio anti-diurético.

®  Baixa natridria pela conservagéo renal de s6dio
(hipovolemia moderada). Nos casos de diabetes
insipidus a auséncia de HAD resulta na passagem de
quantidades copiosas de urina muito diluida
(osmolalidade: 50-100 mmol/kg).

Perda liquida isotonica. Refere-se a deplecdo
liquida acompanhada do sédio. Esta perda envolve
somente o compartimento extracelular. Assim, n&o
ocorrem alteragdes na osmolalidade no LEC (nor-
monatremia) como também deslocamentos de dgua para
o compartimento intracelular. Dependendo da
quantidade da perda havera uma reducdo no volume do
LEC e uma diminui¢do do volume intravascular
comprometendo a circulacdo que desenvolve hipoten-
sdo, aumento na velocidade do pulso etc. A
hipovolemia estimula:

® Retengdo renal de sddio com concentragdes <10
mmol/L.

®  Libera¢do de HAD resultando em alta osmolalidade
urinaria (na ordem de 600-1000 mmol/kg).

Perda de liquido hipotdnico. Envolve liquidos de
tonicidade intermediaria entre os liquidos isotdnicos e
agua pura (ex.: liquido com teor de s6dio ao redor de 50
mmol/L). A perda consiste em duas fases: (a) fase da
agua pura e (b) fase de liquido isotonico. Por exemplo, a
perda de trés litros de liquido com contetido de 50
mmol/L de NaCl pode ser considerado como a perda de
dois litros de d4gua pura mais um litro de salina isotonica
(nivel de sédio de 150 mmol/L). A perda destes liquidos
resulta em:

®  Perda de um litro de LEC (por¢ao isotonica)

®  Perda de dois litros entre o LEC e o LIC (porgdo de
agua pura).

A diferenca entre a perda do liquido hipotonico e
perda de 4gua pura (de mesmo volume) ¢ a maior
diminui¢do do LEC e, também, do volume intravascular
resultando, no primeiro caso, em sitomas clinicos de
hipovolemia (aumento na velocidade do pulso,
hipotensio).



Nas perdas extra-renais (vomito, diarréia etc) o sddio
urinario apresenta-se baixo (<10 mmol/L) e esta
associado com o pequeno volume urindrio e elevada
osmolalidade urinaria: (600-1000 mmol/L). Por outro
lado, se a perda for de origem renal (diuréticos ou
deficiéncia mineralocorticdide), o sodio urindrio pode
estar elevado (>20 mmol/L).

Os pacientes com perda de liquidos hipotdnicos
podem apresentar concentragdes de sodio variaveis e,
sdo classificados como tendo desidratagdo hiperténica,
isotonica ou hipotdnica. A perda de liquido hipotdénico
resulta inicialmente em hipernatremia pela perda
relativamente maior de agua que de sodio, ou seja, o
paciente serd hipematrémico (e hipertdnico). A
desidratagdo hipertonica estimula o centro da sede e,
assim, o paciente minimiza parte do deficit. Se a
reposi¢do for com agua pura (sem sal) ocorre redugdo da
tonicidade sérica com normonatremia e, em alguns
casos, hiponatremia.

EXCESSO DE AGUA

O excesso de agua total se apresenta como edema
periférico e hiponatremia. O edema sempre estd
acompanhado de excesso de sddio. A hiponatremia, no
contexto do excesso de agua do corpo, esta associado
com um conteido de agua total normal ou levemente
reduzido.

O excesso de agua em geral reflete a diminui¢do da
excrecdo renal pelo aumento da atividade do HAD.
Teoricamente poder ser devida a ingestdo aumentada ou
excre¢do inadequada de dgua, ou ambas. As principais
causas do excesso de dgua sdo:

Retengdo do saédio. (V. sodio).

Reducao da excregdo renal de agua. A anti-
diurese € promovida por:

" Sindrome de secregdo inadequada do hormonio
antidiurético (SSIHAD). Esta condicdo ¢ devida a
secrecdo continua de HAD em face da
hipotonicidade ou aumento do volume intravascular,
ou ambos. As causas mais comuns so:

— Tumores. Carcinoma de bronquios, prostata e
pancreas. Tumores cerebrais: glioma e
meningioma.
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— Patologia cerebral. Tumores, traumas/aci-dentes
cerebrais. Infeccdes: abesessos, meningite e
encefalite.

— Patologia pulmonar. Tumores: carcinoma
bronquial. Infecgdes: tuberculose, pneumonia.
Pneumo -térax. Hidro-torax.

— Qutras causas. Sindrome de Guillain-Barre e
ingestdo aguda de alcool.

As caracteristicas deste estado sdo a baixa os-
molalidade sérica e hiponatremia associada com elevada
osmolalidade urinaria.

Em termos praticos é importante considerar as varias
condi¢des que devem ser satisfeitas antes de confirmar o
diagnostico da SSIHAD. Ou seja, levar em conta os
seguintes informacdes:

— Sem evidéncias de desidratacéo.

— Nenhuma disfun¢do supra-renal, hipofisaria ou
tireoidiana.

— Sem drogas ou terapia antidiurética.

— Resposta positiva a restricdo liquida (<500 mL/d)
com normalizagdo dos valores do sédio e
osmolalidade séricas.

® Drogas antidiuréticas. Existe grande varie-
dade de drogas que produzem uma sindrome
indistinta da SSTHAD pois ambas estimulam a
secrecdo de HAD ou potencializa-o ao nivel
renal:

— Drogas que aumentam a secre¢do do HAD.
Hipnéticos: barbitiricos. Narcoticos: mor-
fina. Hipoglicémicos: clropropamida, tol-
butamina. Anticonvulsivantes: carbamaze-
pina. Antineoplasticos: vincristina,
vinblastina, ciclofosfamida. Outros: clofi-
brato e derivados nicotinicos.

— Drogas que potencializam a atividade do
HAD. Hipoglicémicos: clropropamida, tol-
butamina, paracetamol e iodometacina.

"  Hiponatremia diurético-relacionada. Sao
freqiientes os achados de hiponatremia em p a-
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cientes sob terapia diurética e estdo relaciona-
dos a hipovolemia. Uma das caracteristicas
deste estado ¢ a hipocalemia e a deplecdo de
potéassio (ndo associada a SSIHAD), princi-
palmente em pacientes com mais de 70 anos.
O mecanismo exato ainda ndo foi esclarecido.

" Desordens endocrinas. Hipotireoidismo e
deficiéncia isolada de cortisol podem estar as-
sociadas a sindromes semelhantes a SSIHAD.
Aqui também a causa é desconhecida.

®  Disturbios na ingestdo de agua. A ingestdo
compulsiva de 4gua néo leva a intoxicagdo se
a funcdo renal permenecer intacta.
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DISTURBIOS DO EQUILIBRIO ACIDO-BASE

HOMEOSTASE DOS iONS HIDROGENIO

Os processos metabolicos normais nas células
teciduais consomem oxigénio e produzem
continuamente CO; e 4cidos organicos. Um indi-
viduo normal pesando 70 kg produz diariamente
15.000 a 20.000 mmol de diéxido de carbono que,
ao reagir com a agua, forma um 4acido fraco, o
acido carbdnico. Produz também ao redor de 70-
100 mmol de dcidos ndo-volateis (acido sulfirico,
fosforico e outros acidos). O acido lactico, acido
acetoacético e acido P-hidroxipiruvico sdo pro-
dutos intermediarios que normalmente sdo trans-
formados em dioxido de carbono e dgua antes da
excre¢do. Estes produtos do metabolismo s@o
transportados até os 6rgdos excretores, (pulméo e
rim) via liquido extracelular e sangue com varia-
¢do na concentracdo do H' entre 36 a 44 nmol/L.
A manutenc¢do da concentragdo do ion hidrogénio
¢ realizada pela ag¢@o combinada dos sistemas
tampoes sangiiineos, sistema respiratorioe meca-
nismos renais.

O ion hidrogénio, como outros ions, se mantém
no organismo sob rigoroso controle, mantendo a
concentragio de H' no liquidos extracelulares
dentro de valores de 36-44 nmol/L. Em compara-
¢do com outros ions, H' estd em concentracdo
muito baixa: no plasma, por exemplo, representa
aproximadamente 300.000 vezes menos que oS
teores de ions sédio (Tabela 12.1)

Tabela 12.1. Teores de eletrélitos no soro sangliineo

Na* 145.000.000 nmol/L
Cr 95.000.000 nmol/L
HCO3 24.000.000 nmol/L

K" 4.500.000 nmol/L
H* 40 nmol/L

A concentracdo do fon hidrogénio é expressa
pela escala de pH:

pH = -log[H"]

O pH normal no sangue arterial é 7,40 e ¢
equivalente a concentracio de H' de 40 nmol/L.
Devido a relagdo reciproca entre a concentragio
de [H'] e pH, o aumento na [H'] reduz o pH, en-
quanto a diminui¢do na [H'] eleva o pH. O pH
abaixo dos valores de referéncia é denominado
acidose, enquanto pH acima é chamadoalcalose.
Tecnicamente, o sufixo—ose refere-se ao processo
no organismo, enquanto o sufixo emia (acidemia,
alcalemia), refere-se ao estado correspondente no
sangue.

EQUAGCAO DE HENDERSON-
HASSELBALCH

A equac¢do de Henderson-Hasselbalch é funda-
mental para a compreensdo do pH dos liquidos
bioldgicos. A equacgdo relacionando as concentra-
¢oes do bicarbonato e do acido carbdnico é:

. HCO3
pH=pK + logH

O pK’ ¢ o pH onde ocorre quantidades iguais
de bicarbonato e acido carbOnico. A concentracdo
do H,CO; néo ¢ medida, mas como é proporcional
ao CO; dissolvido (dCO,) pode ser substituida por
o X pCO,, onde a é o coeficiente de solubilidade
para o CO, e tem como valor o = 0,03. A equacgédo
pode ser escrita:

) HCO3
pH = pK +log

a xpCO,
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Figura 12.1. Reabsorgéo do bicarbonato no tubulo
renal.

Em condi¢des normais a concentragdo plasmatica
de bicarbonato ¢ 24 mmol/L e do didxido de
carbono ¢ 1,25 mmol/L (ou pCO, = 40 mm de Hg);
o valor de pK’ ¢ 6,1. Substituindo-se estes valores
na equacdo de Henderson-Hasselbalch tem-se:

H=6]+log———
P & 0.03 x40

que ¢ igual a:
pH=6,1 + log 20
pH=6,1+13=7,4

Deste modo, qualquer alteragdo na concentra-
¢do tanto do bicarbonato como do CO, dissolvido
e, portanto, da relagdo bicarbonato/diéxido de
carbono dissolvido (20:1), é acompanhada de mo-
dificagdes de pH. Para descrever exatamente o

equilibrio acido-base do paciente, ¢ necessario
medir o pH, o bicarbonato e a pCO; no plasma.

Pressdo parcial. O oxigénio e o dioxido de
carbono no sangue sdo reportados nos termos de
pressdo parcial. 4 pressdo parcial de um gds num
liquido é a pressdo parcial daquele gas com o
qual o liquido estd em equilibrio.

TAMPONAMENTO DOS iONS
HIDROGENIO

A primeira linha de defesa contra as mudancas na
concentracido de H' sido os sistemas tampdes pre-
sentes em todos os liquidos biologicos. Os tam-
pdes sdo substidncias que em solugdes aquosas
resistem as variag¢des do pH quando, as mesmas,
sdo adicionadas quantidades relativamente peque-
nas de acido (H") ou base (OH"). Um sistema tam-
pdo consiste de um acido fraco (o doador de pré-
tons) e sua base conjugada (o receptor de pro-
tons). Os sis temas tampdes nos liquidos corporeos
sdo:

Sistema tampao bicarbonato/acido carbé6-
nico. No plasma, o sistema tampdo bicarbo-
nato/dcido carbdnico tem um pK de 6,1 e processa
o principal produto do metabolismo, o CO;:

CO; +» CO; + H,0 & H,CO; &> HCO;™ + H”

Quando um 4cido é adicionado ao sistema tam-
pdo bicarbonato/adcido carbdnico, o HCO; com-
bina com o H' para formar H,CO;. Quando uma
base é adicionada, o H,CO; se combina com o
grupo OH para formar agua e HCO;". Nos dois
casos as modificagdes no pH sdo minimizadas.

Sistema tampao hemoglobina. Este sistema
estd localizado nos eritrécitos. A hemoglobina
(Hb) capta o H' livre do seguinte modo:

CO, + H,O & H2C03 <> HC03_ + H*
H' + Hb" <> HHb" + O, <> HbO;

A hemoglobina e as proteinas séricas apresen-
tam elevado contetido de residuos do aminoacido
histidina. O grupo imidazol da histidina tem pK.
de aproximadamente 7,3. Esta combinagdo de alta



concentracdo e pK. apropriado tornam a hemoglo-
bina o agente tampdo dominante no sangue em pH
fisiologico. O CO, formado nos tecidos periféricos
¢ transportado no plasma, como HCO;™ enquanto o
H" ¢ ligado a hemoglobina nos eritrécitos. Os fons
bicarbonato saem dos eritrocitos em troca dos ions
cloreto, para manter a neutralidade elétrica.

Sistema tampao fosfato. E um componente
menor do sistema tampdo do sangue.

Sistema tampao de proteinas plasmaticas.
O efeito tampdo ¢ bem menor quando comparado
ao sistema bicarbonato/acido carbonico ou o sis-
tema hemoglobina.

TRANSTORNOS DO EQUILIBRIO ACIDO-
BASE

No transcurso dos processos metabolicos normais,
o organismo produz continuamente substdncias
acidas com formagdo de ions hidrogénio nos li-
quidos corporais. O pH do sangue arterial é man-
tido dentro de limites muito estreitos (7,36 a
7,42). Isto ocorre porque os sistemas tampdes
proporcionam uma defesa imediata contra as vari-
acdes da acidez aceitando ou liberando prétons
instantaneamente, ainda que a regulagio eficaz
das concentragdes de H' seja efetuada de forma
mais lenta pelos pulmdes e os rins.

O principal produto acido do metabolismo
corporal é o CO,, o representante do acido carbo-
nico verdadeiro. A concentragdo de dioxido de
carbono dissolvido no plasma é de 1,2 mmol/L,
equivalente a uma pCO, = 40 mm de Hg. Isto é
determinado nos pulmdes. Durante o transporte
desde os locais de produgdo até os pulmdes, o CO;
reage com a agua e os sistemas tampdes; em con-
junto, a composi¢cdo dos liquidos corporais &
constante, ja que a quantidade de CO, eliminado
pela respiragdo ¢ igual a quantidade produzida
pelas células de todo o organismo.

Do mesmo modo, quando os processos meta-
boélicos ddo origem a produtos dcidos ndo volateis,
seus protons sdo extraidos instantaneamente, pela
acdo tamponante nos liquidos corporais.

Eletrélitos e agua 189

O CO; é transportado no sangue de varias for-
mas; as trés mais abundantes e importantes sdo os
ions bicarbonato nos eritrécitos e plasma, carba-
mino hemoglobina (CO.Hb) nos eritrécitos e dCO-
no plasma e liquidos eritrocitarios. Nos liquidos
extracelulares, o equilibrio entre o CO:, o acido
carbdnico e o bicarbonato pode ser representado
do seguinte modo:

H,O + CO, <> H,CO; <> H" + HCO;~

O CO; é eliminado pelos pulmdes. Este meca-
nismo, reduz ao minimo as altera¢cdes de pH; con-
tudo, a capacidade de tamponamento se esgota
rapidamente e necessita do apoio do mecanismo
renal.

As principais fun¢des renais no metabolismo
acido-base sdo: a excregdo do acido, aretengdo do
bicarbonato existente e a producdo de novo bicar-
bonato em resposta ao que foi consumido, no tam-
ponamento dos acidos ndo volateis. Quando a
concentracdo de bicarbonato no plasma aumenta, o
excesso deste composto € excretado na urina;
quando diminui, € produzido novo bicarbonato
mediante a excre¢do de protons até os sistemas de
tamponamento urinarios. Normalmente, os protons
se eliminam através da formag¢do de amoénia e a

conversido de HPO, ¢ H,PO; .

Todas as varia¢des de pH dos liquidos corpo-
rais estimulam os processos regulatérios adequa-
dos nos rins. A acidose estimula a secrecdo de
ions hidrogénio, traduzindo-se em aumento quan-
tificavel das concentragdes de ion amdnio. Ou
seja, em acidose extrema, a produ¢do de amonia
pode aumentar 10 vezes ou mais com respeito a
taxa de produ¢do normal de 40 a 50 mmol/d.

A quantidade de bicarbonato reabsorvido, ou
seja, o conteudo de bicarbonato do plasma, é de-
terminado pela pCO,. A hipercapnia estimula a
reabsor¢do renal de bicarbonato e eleva o bicarbo-
nato plasmatico; a hipocapnia tem efeito oposto.
Com respeito ao pulméao, a resposta respiratdria as
mudanc¢as do pH do sangue ¢ quase instantdnea: a
acidose estimula a ventilacdo e a alcalose a de-
prime.

Cuidados especiais devem ser tomados no ma-
nejo de situagdes clinicas originadas a partir de
transtornos do equilibrio 4cido-base e do equili-
brio eletrolitico. As provas de laboratdrio empre-
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gadas para explorar e compreender tais situagdes
sdo a analise dos gases sangiiineos (AGS) e as
determinag¢des da composicdo de eletrolitos san-
giiineos (CES).

Na maioria dos casos s6 a AGS proporciona a
classificacdo do tipo de transtorno implicado
(metabolico, respiratdrio ou misto); os estudos da
CES adicionam uma melhor defini¢do de altera-
¢des tais como: a alcalose hipoclorémica-hipopo-
tassémica e sua oposta, a acidose hiperclorémica-
hipopotassémica. Além disso, os estudos da CES,
proporcionam o calculo da “diferenca anidnica”, o
melhor para estabelecer as caracteristicas de di-
versas situacdes clinicas.

Os transtornos do equilibrio 4cido-base se
agrupam classicamente em quatro tipos principais:

" Acidose metabdlica

" Alcalose metabdlica
" Acidose respiratdria
" Alcalose respiratoria

Também existem casos em que dois ou mais
transtornos ocorrem concomitantemente no mesmo
paciente, constituindo transtornos “mistos” do
equilibrio 4cido-base.

A acidose ¢ a classe de transtorno que tende a
adicionar acido ao organismo e extrair base do
mesmo; ao contrario, a alcalose adiciona alcali ou
retira acido. Quando estes transtornos modificam
o pH do sangue tem-se respectivamente uma situ-
acdo de acidemia (pH baixo) ou alcalemia (pH
alto).

O adjetivo “metabdlico” indica que, a alteragdo
priméaria consiste na mudanga da concentragdo do
bicarbonato, enquanto o termo “respiratdrio” im-
plica em uma variagdo primaria de CO,.

COMPENSACAO DOS DISTURBIOS ACIDO-
BASE

O processo utiliza os mecanismos homeostaticos para
restabelecer o equilibrio acido-base, no sentido da volta
do pH sangiiineo ao normal. A alteragdo do pH causada
por um disturbio acido-base simples é atenuado por um

distirbio acido-base secundario. Ex.: a acidose
metabolica (redugdo da concentragdo do bicarbonato) é
compensada por uma alcalose respiratdria secundaria
(redugio do pCQO,). Existem dois importantes aspectos
com referéncia a estes processos compensatorios:

®  Nas desordens acido-base simples, a compensacgio
desloca o pH em dire¢do ao normal, mas raramente
atinge completamente este valor, ou seja, nos
disturbios simples o pH geralmente permanece
anormal. A excecdo ¢ a alcalose respiratdria
prolongada e acidose respiratéria moderada onde a
compensagdo pode ser “completa”.

®  Nas quatro desordens simples a resposta com-
pensatdria é facilmente predizivel, por exe mplo,
para um determinado valor de bicarbonato, em uma
acidose metabolica simples, é possivel calcular a
pCO; esperada.

ACIDOSE METABOLICA (DEFICIT
PRIMARIO DE BICARBONATO)

Na acidose metabdlica, os rins ndo eliminam o
excesso de ions hidrogénio e ndo recuperam uma
quantidade suficiente de bicarbonato (flecha vol-
tada para baixo na férmula), em presenca de uma
pCO; normal. Isto reduz a razdo entre bicarbonato
e o acido carbonico (menos de 20:1); por este
motivo ocasiona uma diminui¢cdo do pH (flecha

para baixo):
, HCO5| ¢
4 pH =pK +log

0,03x pCO,

As causas de acidose metabolica sdo produzidas
por quatro mecanismos principais:

Aumento na produgdo de acido nao volatil.
E a causa mais freqiiente da acidose metabdlica
aguda:

® Cetoacidose:

— No diabetes a taxa de produg¢do dos acidos
acetoacético e B-hidroxibutirico excedem
em muito, a destrui¢do no metabolismo.



— Alcoolismo agudo e cronico.

— Na inani¢fo, como reflexo do aumento do
metabolismo das gorduras.

® Acumulo de acido lactico (acidose lactica):

— Secundaria a uma insuficiéncia circulatoria
ou respiratdria aguda, com perfusio tissular
e oxigenaco arterial defeituosas. Choque
de qualquer tipo (hipovolémico, hemorra-
gico e séptico), hipoxia (hipoxémica, and-
xica, circulatoria e histotoxica).

— Reducdo da transformagdo do piruvato em
lactato no figado, em conseqiiéncia de ne-
crose hepatica.

— Farmacos, como a fenformina, um antidia-
bético oral, que reduz a gliconeogénese no
figado e aumenta a lipdlise no tecido adi-
poso. O cloreto de amdnio que no figado se
decompdem em amoniaco e dcido clori-
drico.

— Leucemia e infec¢des graves onde se
produz acido lactico em quantidades
excessivas, como conseqiiéncia de um
aumento no metabolismo dos carboidratos.

" Intoxica¢do pelo metanol (quando metaboli-
zado produz formaldeido e a seguir 4cido for-
mico), etilenoglicol (produz varios metabdlitos
acidos, um dos quais, o 4cido oxalico), paral-
deido (forma acidos acético e cloroacético) e
salicilato.

Redugdo da excregao de acido pelos rins.
E a causa mais freqiiente de acidose metabélica
cronica.

" Na insuficiéncia renal crénica, o problema
principal é a redu¢do da capacidade renal em
eliminar os ions amdnio. Em alguns casos tam-
bém esta alterado o mecanis mo do bicarbonato,
de modo que se perde cada vez mais bicarbo-
nato, a medida que, a insuficiéncia renal se
torna mais grave. Geralmente, o conteudo de
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bicarbonato plasmatico se estabiliza entre 15 ¢
18 mmol/L e dificilmente cai a valores inferio-
res a 10 mmol/L, inclusive em casos com ure-
mia avanc¢ada. A acidificacdo da urina e a for-
macdo de acido titulavel podem estar normais.

®" Na acidose tubular renal as alteragdes do me-
canismo de acidificac@o tubular implica em in-
capacidade de recuperar o bicarbonato.

®" Hipoaldosteronismo.

Perda de bases. Também se produz acidose
metabolica pela perda de base:

® Diarréia profusa e varios estados de ma absor-
¢do intestinal, podem provocar a perda de bi-
carbonato (o liquido intestinal contém entre 40
e 60 mmol/L de bicarbonato).

®" Inibidores da anidrase carbdnica, tal como
acetozolamida, pode produzir acidose mode-
rada, mediante o aumento da perda de bicarbo-
nato na urina.

® Ureterosigmoidostomia.
® Excesso de ingestdo de acido.
® Cloreto de so6dio e ion amdnio.

® Aminoacidos.

COMPENSAGCAO DA ACIDOSE
METABOLICA

O mecanismo de compensag¢do da acidose meta-
boélica € a hiperventilagdo. A redug¢do do pH do
sangue estimula os centros respiratorios ¢ a hi-
perpnéia resultante excreta o excesso de CO; do
organismo. Na acidose metabolica primaria, rara-
mente se alcanca uma compensac¢do respiratdria
completa. No entanto, a compensag¢do respiratoria
¢ mais eficaz na acidose metabdlica aguda que na
cronica. Em todos os casos, o nivel minimo de
pCO, geralmente ndo ultrapassa a 10 mm de Hg;
na acidose metabdlica cronica, 20 mm de Hg € a
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maior cifra que se pode esperar. Se a fung¢@o renal
do paciente ¢ normal, o rim responde a acidose
metabolica com um aumento rapido e marcado da
excrecdo do acido, em forma de fosfato.

Apos varios dias de acidose metabodlica conti-
nuada, a produgdo renal de amoOnia aumenta até se
converter no principal mecanismo de eliminagao
do excesso de protons. Em sua totalidade, o au-
mento liqiiido de excre¢do dcida pode chegar até 5
a 10 vezes o valor normal.

DIAGNOSTICO LABORATORIAL

Em termos de andlise de gases sangiiineos, a aci-
dose metabdlica se caracteriza por uma redugéo do
bicarbonato plasmatico ¢ do pH sangiiineo; nas
formas agudas, ocorre também uma redugio da
pCO; que tende a normalizar o pH sangiiineo (hi-
perventilacdo compensatdria). A hiperpotassemia
¢ um acompanhante quase constante pela troca
com H' extracelular, para manter a eletroneutrali-
dade.

CONSEQUENCIAS DA ACIDOSE
METABOLICA

Fungdo miocardica. A acidemia prejudica a
contra¢do do miocardio que pode resultar em insu-
ficiéncia cardiaca. Entretanto, a acidemia, também libera
catecolaminas, que bloqueiam o efeito do pH.

Potassio. A presenga de hipercalemia é devida ao
ingresso do potassio proveniente das células em troca de
ions hidrogénio do LEC. No entanto, de modo geral, os
teores de potassio refletem a desordem causadora do
distarbio, por exemplo: hipercalemia na cetoacidose
diabética, hipocalemia na acidose tubular renal e na
diarréia.

Metabolismo do calcio. A acidemia incrementa a
mobilizac¢do do calcio a partir do o0sso, reduz a ligagdo
do célcio ionizado a albumina e diminui a reabsor¢do
renal do célcio produzindo hipercalciiria. Deste modo, a
acidemia cronica, como na acidose tubular renal, esta
associada com um balango negativo de célcio, que pode
resultar em nefrocalcinose e urolitiase.

TRATAMENTO

Deve-se programar um tratamento da acidose me-
tabolica d e modo que corrija o transtorno respon-
savel pela situagdo aguda, ou seja, eliminando a
hiperglicemia, resolvendo o estado de choque,
eliminando as substincia toxicas etc. O tratamento
especifico com bicarbonato, por via intravenosa, é
indicado s6 para a correcdo de um valor de pH
sangiiineo bastante baixo (7,20 ou menos), que
poderia trazer conseqiiéncias graves (alteragdes de
consciéncia, perda do inotropismo cardiaco, arrit-
mias etc.).

ALCALOSE METABOLICA (EXCESSO
PRIMARIO DE BICARBONATO)

A alcalose metabolica se caracteriza pela presenga
de bicarbonato em excesso. Isto pode ocorrer,
como conseqiiéncia do esgotamento de acido do
organismo, ou pela ingestdo de excesso de alcali.
Em tais condi¢des, um nivel aumentado de bicar-
bonato se associa a uma pCO; normal, resultando
em aumento da razdo bicarbonato/acido carbdnico
(superior a 20:1), com aumento do pH sistémico:

, [HCO;] T
TpH=pK +log—=1
0,03 xpCO,

A alcalose metabolica é produzida principal-
mente pela perda de H', pelo sistema digestorio
(principalmente o estomago) ou pelos rins. A re-
absorc¢do do bicarbonato é uma causa contribuinte
muitas vezes estimulada por hipovolemia.

As principais causas de alcalose metabdlica
sdo:

Associadas a deplegao de H'.

® Nos vomitos prolongados ou aspira¢cdo gas-

trica, a perda de cloro se associa a um aumento
do bicarbonato plasmatico. Isto se deve a
quantidade menor de cloretos disponiveis, para
a reabsor¢do renal com o Na' (para restabele-
cer a volemia); este ¢ reabsorvido as expensas
da excregdo de H' e a recuperacio de bicarbo-
nato.



® Tratamentos com diuréticos (mesmo meca-
nismo anterior).

" Alcalose metabdlica pds-hipercapnica.
" Hipoparatireoidismo.

Associada a hiperatividade mineralocorti-
coéide. Estes hormdénios estimulam a secreg¢io de
acido pelos tubulos, e isto, p or sua vez, favorece a
reabsorg¢do de bicarbonato. Esta alcalose metabd-
lica supde a auséncia de perda do volume circu-
lante e ndo responde ao tratamento com NaCl. Séo
freqiientes nos seguintes casos:

® Sindrome de Cushing.
" Hiperaldosteronismo primario.
" Sindrome de Bartter.

Deplecao grave de potassio. Ao diminuir o
conteudo plasmatico de K', este tende a sair das
células para o liquido extracelular, o H ¢ o Na*
tendem a mover-se para o compartimento intrace-
lular para conservar a eletroneutralidade. O re-
sultado final ¢ uma alcalose extracelular aparen-
temente paradoxal, associada a uma acidose intra-
celular, que favorece a excrecdo de H' e a reab-
sor¢do de bicarbonato pelas células dos tubulos
renais. Em outras palavras, a hipopotassemia
mantém a for¢ca de aumentar a eliminagdo de
acido. Ocorrem na:

" Diarréia.

= C(Cirrose.

Ingestdao excessiva de alcalis

" Administracdo excessiva de NaHCO;.

" Administrag¢do excessiva de alguns antidcidos.
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COMPENSACAO DA ALCALOSE
METABOLICA

A elevada concentragdo do bicarbonato plasmatico
resulta na elevagdo do pH que reduz a respiracdo e,
conseqiientemente, retém o didéxido de carbono com
aumento da pCO,. A pCO, elevada provoca diminuigio
do pH, que raramente chega aos valores normais. A
resposta compensatoria atinge o maximo em 12-24
horas. O aumento da pCO, esta limitada pela queda da
oxigenagdo do paciente (redugdo da respiracdo induz a
hipdxia, um estimulo para o aumento da respiragdo). Na
alcalose metabolica simples geralmente a pCO, ndo
ultrapassa 60 mm de Hg.

DIAGNOSTICO LABORATORIAL

Os achados laboratoriais revelam o aumento do
bicarbonato e do pH plasmaticos. Se efetua uma
compensac¢do respiratéria mediante a reducdo da
ventilagdo alveolar com um aumento concomitante
da pCO,. A compensacdo se mantém dentro de
certos limites para prevenir a hipdxia.

CONSEQUENCIAS DA ALCALOSE
METABOLICA

O principal efeito da alcalemia ¢ o incremento da
ligacdo dos ions célcio (Ca2+) as proteinas. A diminui¢do
do célcio ionizado resulta em aumento da atividade
neuromuscular e podem ocorrer os sinais caracteristicos
de Chvostek e Trousseau. Outros efeitos da alcalose
metabdlica sdo:

®  Hipocalemia pelo aumento da excre¢do renal de
potassio e captacdo de ions potésssio, pelas células
em troca de ions hidrogénio.

®  FElevacdo da reabsor¢ao renal do calcio.

®  Aumento da glicdlise (estimulo da fosfofruto-
quinase pelo pH intracelular elevado).

TRATAMENTO

A alcalose metabodlica rara vez requer um trata-
mento especifico, para restabelecer o volume do
’ . . . 17 . +
liquido circulante e normalizar o equilibrio de K,
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de modo que se reduza a reabsorgdo e se facilite a
excrecdo do excesso de bicarbonato. Quando ne-
cessario, ¢ administrado Cl" em forma de NaCl ¢
KCI. Somente em casos de alcalemia severa, tais
como os que provocam desorientacdo, estupor,
confusdo mental e hipoventilagdo, poderia se con-
siderar a necessidade de corrigir o pH sangiiineo
com uma solug¢do parenteral acidificante, como o
cloridrato de arginina.

ACIDOSE RESPIRATORIA

A acidose respiratdria se caracteriza pela incapa-
cidade dos pulmdes em eliminar CO, suficiente.
Assim, a pCO, aumenta e, se o nivel de bicarbo-
nato persistir dentro de faixas normais, ocorre
redu¢do da razdo bicarbonato/acido carbodnico.

HCO;
4 pH = pK'+log

0,03 x pCO, T

A acidose respiratdria é causada por uma redu-
¢do da ventilagdo alveolar, que traz consigo um
aumento do conteudo plasmatico de CO, e, como
conseqiiéncia, de H,CO;. Na fase aguda (antes da
interveng¢do da compensagdo renal) o acido for-
mado ¢ neutralizado por tampdes celulares, pela
hemoglobina e por proteinas:

H,CO; + Tamp™ — HTamp + HCO5~

Como resultado desta agdo tamponante se pro-
duz um aumento de bicarbonato plasmatico de,
aproximadamente, 1,0 mmol/L por cada 10 mm de
Hg de elevagdo da pCO..

Assim, por exemplo, se a pCO, aumenta de 40
para 70 mm de Hg, o contetido de bicarbonato se
elevara de 24 para 27 mmol/L e o pH sangiiineo se
reduzira consideravelmente:

pH:6,1+log2—7: 7,19
0,30x 70
Este tamponamento imediato, ndo é muito efi-
caz, pois em auséncia de qualquer alteracdo do
conteudo de bicarbonato, o pH ¢ reduzido s6 um
pouco menos que o valor anterior, isto é, a 7,16.

Entretanto, o aumento persistente da pCO;
desencadeia, lentamente mas com segurang¢a, uma
compensac¢do renal. Apoés alguns dias, o rim co-
meca a eliminar mais H' e a reter bicarbonato.
Com uma pCO, aumentada em 10 mm de Hg, a
reducdo de bicarbonato plasmatico serd de apro-
ximadamente 3 mmol/L. Deste modo, se a pCO;
permanece elevada em 70 mm de Hg, o bicarbo-
nato amenta a 33 mmol/L ¢ o pH cai a 7,30.
Portanto, o mecanismo de compensacdo ¢ muito
eficiente, considerando o pH obtido na fase aguda
(7,19).

As causas da acidose respiratoria sdo listadas a
seguir:

Alteragdes da difusdo e perfusdo alvéolo
capilar.

® Enfermidade pulmonar obstrutiva crénica
(causa mais comum).

®" Bronquite cronica.

" Enfisema.

® Asma grave.

® Edema pulmonar agudo (raro).

Enfermidades ou altera¢des dos musculos respi-
ratérios ou da caixa toracica:

" Insuficiéncia muscular: miastenia grave, poli-
omielite, esclerose lateral amiotrdfica, paralisis
periddica familiar, alguns antibiéticos com ati-
vidade curariforme.

® Desordens do sono, como a apnéia do sono.

® Obesidade intensa (sindrome de Pickwick).

Inibicdo dos centros respiratérios bulbares

® Farmacos: opiadceos, anestésicos e barbituricos.

® Oxigenoterapia excessiva na hipercapnia cro-
nica.



® Trauma do sistema nervoso central, tumores, e
desordens degenerativas.

" Infec¢des do SNC como encefalite e meningite.

® Estados comatosos como AVC devido a hemo r-
ragia intracraneana.

COMPENSAGAO DA ACIDOSE
RESPIRATORIA

Dois tipos de respostas a hipercapnia sdo encontradas:

Fase aguda. Durante os primeiros 10 minutos do
aumento da pCO, sangiiinea ocorre uma elevagdo de 2 a
4 mmol/L, no bicarbonato plasmatico. Este aumento
promove valores de bicarbonato acima dos limites de
referéncia e ¢ devido ao aumento do conteudo de CO,
que desloca a seguinte reagdo para a direita:

H,0+CO, —»H,CO, —H* +HCO;

Isto ocorre principalmente nos eritrocitos onde o
excesso de ions hidrogénio s3o tamponados pela
hemoglobina e o bicarbonato permanece em solugio.

Fase cronica. O aumento da pCO, e pH estimula o
rim a secretar fons hidrogénio e durante este processo o
bicarbonato ¢é regenerado. Ao redor de 2-4 dias ¢
atingido o maior nivel de bicarbonato (aproximadamente
45 mmol/L), na acidose respiratoria ndo-complicada.

DIAGNOSTICO LABORATORIAL

Os achados caracteristicos da acidose respiratoria
sdo a elevagdo da pCO, com reducdo do pH, que
tende para a acidemia. A compensac¢do renal pela
reabsorc¢do de bicarbonato é um processo lento na
acidose respiratéria aguda (em geral com pH e
bicarbonato plasmético normais). Na acidose res-
piratoria cronica (em geral com pH compensado
pelo aumento do bicarbonato), a compensagio
renal é reconhecida pelo teor do bicarbonato
plasmatico. Alguns pacientes apresentam uma
“hipercompensac¢ido”, como pH sangiiineo que se
desloca até a alcalemia e certa perda de potassio.
Deve-se ter em conta que um paciente previa-
mente desconhecido, onde a analise de gases san-
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giiineos apresenta dados de uma acidose respirato-
ria aguda (reducdo do pH, elevacdo da pCO; e
bicarbonato normal), na realidade pode esconder
uma acidose respiratoria cronica associada a qual-
quer causa possivel de acidose metabdlica - esta
com tendéncia a normalizar o valor de
bicarbonato, que deveria estar aumentado para
compensar o transtorno cronico. Em tais casos, o
calculo da difereng¢a i6nica, pode resolver o
problema diagnostico.

CONSEQUENCIAS DA ACIDOSE
RESPIRATORIA

Cérebro. A hipercapnia induz a vasodilatagdo cerebral
e aumento do fluxo sangiiineo, que pode elevar a
pressdo intracraniana, produzindo sonoléncia, torpor,
dor de cabega ¢ coma.

Potassio. Teoricamente, a acidemia pode provocar a
liberagdo de potassio das células (troca pelo H') mas
esta ndo ¢ uma caracteristica consistente da acidose
respiratoria.

TRATAMENTO

O unico tratamento viavel da acidose respiratoria
consiste em eliminar ou corrigir a causa pré-exis-
tente do transtorno. Valores de pCO, muito altos,
que alteram o estado de consciéncia e amenizam
com o chamado coma hipercapnico, se pode recor-
rer aos farmacos que estimulam os centros respi-
ratdrios ou instituir a ventilag¢do assistida. A per-
fusdo de bicarbonato s6 é justificada, em casos
especiais tais como, a parada cardiaca, devido a
acidose respiratoria complicada por uma acidose
metabolica grave.

ALCALOSE RESPIRATORIA

A alcalose respiratdria se caracteriza pela elimi-
nag¢do excessiva de CO; pelos pulmdes. Neste caso
a redu¢do da pCO, com niveis normais de bicar-
bonato, aumenta a razdo bicarbonato/acido carbo-
nico (normal: 20:1), elevando desta maneira o pH:
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A , HCO;
H =pK +1lo
PE = P OB 003 % pCO, ¢
A alcalose respiratéria é o resultado de um

aumento da ventilagdo alveolar, com uma redugio
da pCO,. Na fase aguda, a reducdo dos dcidos vo-
lateis circulantes, requer a saida do H' do compar-
timento celular para os liquidos extracelulares,
onde combina-se com o bicarbonato:

H* + HCO; — H,CO; — CO, + H,0

A redugdo do bicarbonato ¢é de aproximada-
mente 2 mmol/L para cada 10 mm de Hg de pCO..
Por exemplo, se a pCO; se reduz a 25 mm de Hg,
o bicarbonato aumentard a 21 mmol/L e o pH ele-
vado a 7,55. O mecanismo de tamponamento ¢
bastante ineficiente, j4 que com um contetdo de
bicarbonato inalterado, o pH se elevaria a um
valor ndo superior a 7,60.

Na hipercapnia persistente, sobrevém uma
compensa¢do renal em forma de redugdo de
excreg¢do urinaria de H e de amoénia além de
aumento da eliminag¢do de bicarbonato. Neste
caso, uma reducido da pCO, de 10 mm de Hg
reduzird o bicarbonato plasmatico em 5 mmol/L,
com um bom efeito compensatério, sobre o pH
sangiiineo.

As situagdes que produzem alcalose respiratd-
ria sdo apresentadas a seguir:

Mecanismo pulmonar

" Enfermidades pulmonares: pneumonia, asma,
embolia pulmonar, atelectasia, fibrose etc.

" Edema pulmonar.
" Cianose de etiologia cardiaca.

" Compensacdo respiratoria apos corregdo de
acidose metabdlica.

Estimulo ndo-cerebral do centro respirato-
rio.

® Enfermidades cerebrais: tumores, encefalites e
miningites.

® Hemorragia subaracnoidea.

® Hiperventilacdo de origem psicologica, ansie-
dade e histeria.

® Estados febris.

" Intoxicacdo por salicilatos, catecolaminas e
progesterona.

® Septicemia Gram-negativa.

® Encefalopatia metabdlica (ex.: enfermidade
hepatica).

® Acidentes cerebrovasculares.

® Gravidez, principalmente no terceiro trimestre.
" Hipertireoidismo.

® (Cirurgia intracraniana.

® Hipé6xia como na anemia severa e grande alti-
tude (baixo teor de O, no ar).

Outras;

® Hiperventilagdo induzida por ventilador.

COMPENSACAO NA ALCALOSE
RESPIRATORIA

A resposta compensatoria da redugdo da pCO, é uma
diminui¢do do bicarbonato plasmatico que ocorre em
duas fases:

Fase aguda. Nos primeiros 10 minutos da diminuigédo
da pCO,, hd uma queda de 224 mmol/L do bicarbonato
plasmatico devido ao deslocamento da seguinte reagdo
para a esquerda:

H,0+CO, «<—H,CO, «— H" +HCO;

Como no caso da rea¢do na acidose respiratdria, (v.
acima) esta também ocorre, principalmente, nos
eritrécitos. A concentragdo do bicarbonato pode cair a
18 mmol/L mas raramente abaixo deste valor.



Fase crdnica. Apods a queda aguda na concentragdo do
bicarbonato o valor do pH ¢ mantido pela reten¢do dos
ions hidrogénio pelo rim (a regeneracdo do bicarbonato
¢ mais lenta que nos estados normais). Se esta condi¢@o
persistir por sete ou mais dias, o nivel de bicarbonato
pode cair o suficiente para o pH retornar ao normal, ou
seja, pode ocorrer a completa compensagdo. O teor de
bicarbonato plasmatico pode descer até 12-14 mmol/L,

na alcalose respiratéria ndo-complicada.

DIAGNOSTICO LABORATORIAL

O quadro caracteristico consiste em redug¢do da
pCO; que tende a elevar o pH sangiiineo até a
alcalemia. Como na acidose respiratéria, a com-
pensacdo renal (em forma de reducdo do contetdo
de bicarbonato plasmético) ¢ mais completa na
forma cronica que na aguda.

CONSEQUENCIAS DA ALCALOSE
RESPIRATORIA

Metabolismo do calcio. A principal caracteristica da
alcalose respiratoria ¢ a tetania (espasmo carpopedal),
devido a reducdo do cdalcio ionizado plasmatico (a
alcalemia causa aumento da ligacdo dos ions célcio as
proteinas).

Potassio. Inicialmente pode ser notada uma hi-
pocalemia moderada, devido ao aumento da captacdo
celular (troca com o H' celular) mas, em geral, o
potassio sérico permanece normal.

Fosfato. Ndo ¢ rara uma hipofosfatemia transitoria,
pela captacdo celular de fosfato induzida pela alcalemia
(estimulo da fosfofrutoquinase).

Metabolismo da glicose. A baixa concentragéo
intracelular de H', estimula a atividade da fosfo-
frutoquinase, e portanto, a glicdlise. Isto leva ao
incremento, na producédo de lactato.

Cérebro. A hipocapnia induz a vasoconstrigdo, com
sonoléncia e torpor moderado.
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TRATAMENTO

O tratamento se dirige fundamentalmente a corre-
¢do da causa pré-existente, com o emprego ade-
quado de antibidticos, cardiotonicos, vasodilata-
dores, antipiréticos, sedantes etc. Nas formas mais
graves de insuficiéncia respiratdria, pode adminis-
trar-se ventilacdo mecanica.

TRANSTORNOS MISTOS DO EQUILIBRIO
ACIDO-BASE

Nio é raro, que um paciente sofra simultanea-
mente dois ou mais transtornos primarios do equi-
librio acido-base. Os efeitos sobre o pH do sangue
podem ser somatdrios, como na acidose metabo-
lica e respiratdria associada, ou a inversa, na al-
calose metabolica e respiratdria associada. Em
outros casos, os efeitos de transtornos coexisten-
tes, podem empurrar o pH em dire¢des opostas
para efetuar uma neutralizagdo parcial ou com-
pleta, como na acidose metabdlica associada a
alcalose metabdlica ou respiratoéria e, outra vez a
inversa, na alcalose metabdlica associada com a
acidose respiratdria e metabdlica.

Uma compreensdo correta da compensagio
renal e respiratdria, em termos de suas magnitudes
respectivas proporciona o diagndstico exato de
transtornos complexos do equilibrio dcido-base.

Os transtornos mistos do equilibrio dcido-base,
podem ser produzidos de varias formas, ja que
qualquer das possiveis causas de acidose metabo-
lica, podem ser induzidas conjuntamente com
qualquer causa de alcalose respiratoria e acidose
ou alcalose respiratoria

AVALIAGCAO DAS DESORDENS ACIDO-
BASE

Do ponto de vista laboratorial os disturbios 4cido-base
apresentam anormalidades em um ou mais dos seguintes
testes:

®  Resultados dos gases sangiiineos.
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®  Anions indeterminados no soro.

= Bicarbonato sérico.

E possivel, mas infreqiiente, existir uma severa
desordem &4cido-base em um paciente e os valores dos
pardmetros acima, apresentarem-se normais. Esta
ocorréncia é proporcionada em alguns casos de
disturbios mistos de acidose e alcalose metabdlica, onde
a acidose metabolica apresenta ions indeterminados
normais, como por exemplo, no vomito severo (aumento
do bicarbonato plasméatico) em pacientes com acidose
tubular renal nf3o tratada (redu¢do do bicarbonato
plasmatico sem elevag¢@o dos anions indeterminados).
Obviamente, estas ocorréncias s3o raras, mas
possibilitam enfatizar a importancia do cuidadoso exame
de todas as condi¢des do paciente com disturbios acido-
base.

INTERPRETACAO DOS RESULTADOS DA
ANALISE DOS GASES E PH

A interpretacdo dos resultados de gases sangiii-
neos ¢ facilitado pelo conhecimento dos aspectos
clinicos implicados. Mesmo assim, a interpretagéo
pode tornar-se dificil, mesmo para um clinico ex-
perimentado. Isto se deve, ndo s6 as complexas
interrelagdes metabdlicas e respiratorias, como
também, a necessidade do emprego de equagdes
dificeis, normogramas elaborados e parametros
derivados, nem sempre definidos rigorosamente.

Normalmente as avalia¢gdes dos transtornos
acido-base sdo realizadas sobre as medidas reali-
zadas diretamente, tais como o pH, a pCO; ¢ a
p0O:. Pode que, esta abordagem simplificada, ndo
ofereca uma percepg¢do completa da questdo, mas
apresenta grande utilidade para fins didaticos.

A interpretacdo dos dados da andlise dos gases
tem lugar desde a avaliacdo da ventilagdo e do
estado acido-base, até a exploragdo da hipoxemia
e a oxigenacdo tissular.

AVALIACAO DA VENTILACAO E DO
ESTADO ACIDO-BASE

pCO, (arterial: 33-45 mm de Hg)

O primeiro pardmetro a ser avaliado na analise
dos gases sangliineos ¢ a pCO,: um pardmetro
direto e sensivel que expressa se a ventilagdo al-
veolar estd correta em vista das demandas meta-
bdlicas atuais.

Como a pCO; é uma expressdo da ventilacéo,
pode-se afirmar que:

" Com uma pCO,<30 mm de Hg existe hiperven-
tilagdo alveolar.

® Com uma pCO; entre 30 e 45 mm de Hg existe
uma ventilacdo normal.

®" Com uma pCO,>45 mm de Hg existe insufici-
éncia ventilatéria.

Assim, o valor da pCO, oferece uma informa-
¢do clara, acerca da ventilagdo pulmonar do paci-
ente.

pH (arterial: 7,36 a 7,42)

Para diagnosticar qualquer transtorno do equili-
brio acido-base ¢é necessaria a determinagdo do
pH. A medi¢cdo do pH do sangue informa se o
paciente estd normoacidémico ou se sofre uma
acidemia (pH<7,36) ou alcalemia (pH>7,42). No
entanto, as medi¢des do pH ndo permitem a ex-
pressdo quantitativa dos transtornos metabolicos,
pois a presenga d os sistemas tampdes impede uma
relagdo direta entre o transtorno primario e as
leituras de pH. Sendo assim, a simples medi¢do do
pH ndo trard as informac¢des acerca da natureza da
causa primaria responsavel pelo transtorno obser-
vado. Por outro lado, a avaliagdo simultanea do
pH e dapCO; informardo se os transtornos prima-
rios s@o de natureza ventilatoria ou metabdlica.

Interpretagcdao do pH com pCO; inferior a 30
mm de Hg (hiperventilagdo alveolar). Coma
pCO; inferior a 30 mm de Hg pode-se avaliar as
seguintes situa¢des com respeito ao pH:

" pH>7,50: hiperventilacdo alveolar aguda. As
variagdes do pH sdo secundérias a uma altera-
¢do daventilagdo. Nao houve compensacdo re-
nal e o inicio da hiperventilacdo provavelmente
é recente.



" pHentre 7,40 e 7,50: hiperventilacdo alveolar
cronica. E muito provavel que tenha lugar uma
compensacdo renal; a hiperventilagdo deve ter
iniciado em menos de 24 horas.

" pHentre 7,30 ¢ 7,40: acidose metabolica com-
pensada. Em presenca de acidose metabdlica
primaria, o sistema ventilatério normalizou o
pH do sangue criando uma situagio de alcalose
respiratéria. E pouco provavel que este quadro
represente uma hiperventilagdo alveolar prima-
ria pois o rim teria hipercompensado - uma si-
tua¢do pouco freqiiente, na realidade; de modo
similar, a compensac¢do excessiva pelo apare-
lho respiratdrio € rara.

" pH<7,30: acidose metabdlica parcialmente
compensada, que representa um transtorno de
acidemia metabdlica, ante a qual, o sistema
ventilatorio respondeu com hiperventilagio al-
veolar - que demonstra ser ineficiente.

Interpretagcdo do pH com pCO; entre 30 e
45 mm de Hg (ventilagdao normal). Com valo-
res de pCO; dentro dos limites da normalidade
devem ser considerados as seguintes situag¢des do
pH:

" pH>7,50: alcalose metabolica primaria ndo
compensada eficazmente pelo sistema ventila-
torio.

" pH entre 7,30 ¢ 7,50: estados ventilatorios e
acido-base compativeis.

" pH<7,30:acidose metabodlica ndo compensada
pelo sistema ventilatorio.

Interpretagcdo do pH com pCO; superior a
45 mm de Hg (insuficiéncia ventilatoria).
Com valores de pCO, superiores a 45 mm de Hg
pode-se postular os seguintes transtornos do pH:

" pH>7,50: alcalose metabolica parcialmente
compensada. Representa uma alcalose prima-
ria, incompletamente compensada pela hipo-
ventilagdo alveolar. Nos pacientes conscientes
e sem lesdes do SNC, raramente se observam
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valores de pCO; superiores a 60 mm de Hg, em
resposta a uma alcalose metabdlica.

" pH<7,30: insuficiéncia ventilatéria aguda.
Uma ventilagdo inadequada, com um pH redu-
zido no sangue arterial, reflete com grande se-
guranc¢a um transtorno agudo da ventilacio.

ANORMALIDADES DA PO-

A caracterizacdo da composi¢do de oxigénio no
sangue requer a medida de pO,, concentracdo da
hemoglobina e a percentagem de saturag¢do do
oxigénio. As anormalidades nestes constituintes
podem ser devidas a:

" Reduc¢io (ou aumento) na pO, inspirada.
®" Hipoventilagio.
® Doenga pulmonar.

A medida de pO; no sangue arterial (valores de
referéncia: 80-110 mm de Hg) ¢ de grande valor
na avaliag¢do da respira¢do e na eficiéncia da tera-
pia pelo oxigénio. Resultados das medidas de pO,
estdo alteradas quando a capacidade de transporte
do oxigénio no sangue ¢ afetada pela anemia,
envenenamento pelo monoéxido de carbono e em
presencga de derivados de hemoglobinas (ex.: me-
tahemoglobina).

A hipoxemia deve ser avaliada apds uma ex-
ploragdo adequada da ventilacdo e do estado
adcido-base do paciente. A medi¢do direta da pO,
arterial s6 informa se existe ou ndo hipoxemia
arterial. Indica a presen¢a de hipoxemia tissular,
mas nio necessariamente a demonstra. E igual-
mente importante o fato de que a hipoxemia, por
si mesma, pode produzir transtornos ventilatérios
e acido-base diversificados.

A hipoxemia arterial se define como a presenga
de valores de pO, inferiores aos limites aceitaveis.
Os graus de hipoxemia em pacientes abaixo de 60
anos e que respiram sem equipamentos sdo:

" Leve, com leituras de pO, entre 80 ¢ 60 mm de
Hg.
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" Moderada, com leituras de pO, entre 60 e 40
mm de Hg.

" Jntensa, com leituras de pO; inferiores a 40
mm de Hg.

A saturac¢do de oxigénio indica a quantidade de
oxigénio ligado a hemoglobina e é determinada
para avaliar a respiragio ou a oxigénio terapia.

Em geral, o diagndstico de hipoxemia é reali-
zada em pacientes que respiram ar ambiente, mas
também pode ser detectada em individuos que
respiram ar enriquecido com oxigénio. A oxige-
noterapia deve se ajustada com informagdes ade-
quadas, sobre o grau de oxigénio tissular.

As principais causas de aumento dos valores da
pO:; arterial sdo: (a) respiragdo com ar enriquecido
com O, - a administragdo de 100% de O,, a pO,
pode chegar a valores acima de 600 mm de Hg;
(b) exercicios, tanto em individuos saudaveis
como em pacientes cardiacos, resultam em au-
mento dos valores existentes em repouso.

A hipoxemia arterial (redugdo da pO, arterial)
¢ geralmente uma emergéncia médica. Mais de um
mecanismo pode ocorrer simultaneamente. As
principais causas sdo as seguintes:

" Diminuic¢do da pO; no ar inspirado devido a
baixa pressdo em altas altitudes.

" Hipoventilacdo com aumento da pCO, e redu-
¢do alveolar dapO,. Hipoventilagdo de origem
periférica é causada por sufocagdo, submersio,
anormalidades esqueléticas, ou trauma do térax
que dificulta a expansdo completa, paralisia no
nervo frénico, tétano, poliomielite aguda, sin-
drome de Pickwick. Hipoventilagdo de origem
central é causada pela depressdo do centro res-
piratorio, por drogas como os barbituricos ou
morfina.

®" Reduc¢do da capacidade de difusdo pulmonar de
0., como na sindrome do sofrimento respiratd-
rio em adultos ou recém-nascidos, carcinoma-
tose lifangitico, adenomatose pulmonar, sar-
coidose, sindrome de Hamman-Rich, beriliose,
hemosiderose pulmonar secundaria a estenose
mitral.

® Reducdo da drea das membranas alvéolo capi-
lares como resultado de ressecamento ou com-
pressdo pulmonar.

" Ventilagdo irregular e perfusdo do sistema
cardiopulmonar por bronquites, asma, enfi-
sema, bronquiectasias, atelectasias, pneumoco-
niosis, granulomas, noplasmas, infarto pulmo-
nar, pneumonia, mucovicidose ou obstrugido
das vias aéreas por neoplasma, um corpo estra-
nho ou secreg¢des (ex.: difteria).

® Aumento do desvio do sangue do lado venoso
para o lado arterial, em razdo de enfermidades
cardiacas congénitas, pneumonia, atelectase,
edema pulmonar, choque.

AVALIACAO DA OXIGENACAO TISSULAR

Uma avaliagdo atenta da hipoxemia é fundamental
para o manejo correto do paciente com medicac¢do
de apoio. Ndo ¢ menos importante também a ava-
liacdo da oxigenacdo tissular. Esta se baseia fun-
damentalmente em critérios clinicos tais como a
fung¢do cardiaca e a perfusdo periférica, que sdo
determinadas mediante o exame fisico e a medigao
dos pardmetros vitais.

Existe outro componente diretamente relacio-
nado com o mecanismo de transporte do oxigénio,
que depende da pO, disponivel, a afinidade pelo
oxigénio da hemoglobina ¢ o contetido de oxigé-
nio no sangue; estes parametros podem ser avalia-
dos experimentalmente.

DETERMINACAO DO PH E GASES NO
SANGUE

A gasometria arterial determina o oxigénio e o
didéxido de carbono dissolvidos no sangue arterial,
avalia o estado acido-basico e o grau de transporte
de oxigénio pelo corpo. O pH ¢ a medida da
concentracdo de ions hidrogénio livres no sangue
circulante.

Paciente. Deve repousar durante 30 minutos
antes da colheita da amostra.



Amostra. Sangue arterial sem a presenca de
coagulos e conservada em gelo desde a coleta.
Processar a andlise até 15 minutos apds a coleta.

Interferéncias na determinagao do pH. Re-
sultados falsamente elevados: bicarbonato.

Interferéncias na determinagao da pCO..
Resultados falsamente elevados: acido etacrinico,
aldosterona, bicarbonato de sdédio, metolazona,
prednisona e tiazidicos. Resultados falsamente
reduzidos: acetazolamina, dimercaprol, meticilina
sédica, nitrofurantoina, tetraciclina e triantereno.
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