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Applications of the Stewart model for the analysis of acid-base disturbances
in dogs with chronic renal insufficiency

Summary

The objective of these studies was to introduce the Stewart approach to analyses of acid-base changes in
dogs with the chronic renal failure (CRF). The acid-base status was investigated in 12 healthy dogs and 20
dogs with CREF. In the CRF affected dogs the level of urea and creatinin rose to 350 mg/dl and 394.8 pmol/l
respectively. The three independence variables (P ,, SID-strog ion difference, and the A, -sum of net charges
of nonvolatile plasma buffers (albumin + inorganic phosphate) together with the strong ion gap (SIG) were
calculated by a method adopted from articles employing Stewart’s approach. The SID averaged 41.85 mEq/1
and 48.81 mEq/l in normal and diseased dogs respectively. Nonvolatile plasma buffers (A, ) were higher
especially in more severely diseased dogs. The most considerable changes in affected dogs have been observed
in SIG where, together with the increasing values of urea, the quantity of SIG successively dropped, attaining
negative values (-28.03 mEq/l). The albumin values were significantly associated with the SID values. All
affected dogs have metabolic acidosis partly compensated by respiratory alkalosis. As has been clearly

observed the estimation of SIG may be used as an accurate marker of CRF in dogs.
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Niedoskonato$¢ wyliczanych dotychczas parametrow
rownowagi kwasowo-zasadowej (rkz), takich jak nad-
miar zasad (£ BE) czy luka anionowa (LA) (2, 10), za-
checita do wprowadzenia zasad Stewarta (1, 4, 6, 9).
Oparte one sa o tzw. uproszczony model silnych jonéw
oraz o zachowanie zasady elektroneutralnos$ci migdzy
przedzialami ptyndéw ustrojowych (3, 5). Wprowadzaja
roéwnoczesnie do analizy rkz tzw. zmienne niezalezne, t;.
SID —réznica silnych jonow, PCO, — preznos$¢ CO, w oso-
czuoraz A —sumg albumin (alb) 1 meorgamcznych fosfo-
ranoéw (Pl) jako wskaznik ujemnych tadunkéw przeno-
szonych przez tzw. nielotne bufory osocza. W organiz-
mie nie ma bowiem doktfadnej regulacji pH czy HCO,,
jest natomiast, wg Stewarta, doktadna analiza 1 kontrola
SID (9). Wed%ug tego modelu, tylko wymienione zmien-
ne niezalezne pierwotnie decyduja o aktualnej wartosci
pH krwi (14). Dotychczas uzywane zmienne ([HCO, ],
pH, % objetosciowy CO, (%/v CO, oraz + BE) stanowia
w analizie Stewarta zmienne zalezne, bedace pod wply-
wem zmiennych niezaleznych. W poszukiwaniach prak-

tycznego 1 klinicznie przydatnego sposobu wykorzysta-
nia analizy Stewarta duza uzyteczno$¢ przynosi obecnie
wyznaczanie SIG (strong ion gap — luki silnych jonow),
bedacej miara niemierzonych silnych anionéw (tutaj: siar-
czandw, moczanow, mleczandw) lub kationow (NH,") (4).
W niniejszych badaniach przy pomocy tej analizy wy-
znaczono SID, A 1 SIG dla psow zdrowych i z prze-
wlekta niewydolnoscia nerek (pnn).

Celem badan byto okreslenie, w oparciu o analizg Ste-
warta, przydatno$ci obliczania roznicy silnych jonow
(SID) i luki silnych jonow (SIG) do oceny stopnia nie-
wydolnos$ci nerek u psow.

Materiat i metody

Badania przeprowadzono na 12 psach zdrowych (3-10 lat)
obojga pfci, roznych ras i 20 chorych (3-15 lat), u ktérych na
podstawie badania klinicznego, badan laboratoryjnych krwi
1 moczu rozpoznano przewlekla niewydolnos¢ nerek (pnn).
We krwi oznaczano ste¢zenia: mocznika (U) enzymatycznym
testem kolorymetrycznym firmy Human, kreatyniny zestawem
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Tab. 1. Wartosci zmiennych niezaleznych u pséw z przewlekla niewy-

dolnoscia nerek (n = 20)
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Matematycznie SID rowne jest, wprowadzone;j
przez Singera i Hastingsa, zasadzie buforowej (BB).

= tosci mg st h buforuj h kwasow (A
oemht [ o | s pmes | aw e | st e
(mg/dl) 2 silnych jondw) | stabych kwaséw) | silnych jonéw) Pl , . ..
buforéow osocza, ktory w oparciu o rdzne, dostepne
Psy zdrowe | 38,00 = 5,21 41,85 + 7,76 13,16 + 2,74 5,57 dane literaturowe (3, 4, 9) mozna wyrazié¢ () jako:
100 | 39,28+ 6,31 | 43,06+ 5,98 23,50 £ 4,50* | 0,60* 0,11 A (WwmEqg/l) = 4 > alb (g/dl) + 1,8 Pi (mg/dl)
200 [3669:4,78 | 4419:578* | 2309305 | 3,88:039 Ocene niemierzonych sitnych jonéw umozliwito
wyliczenie SIG (strong ion gap — luka silnych
300 38,75+5,78 | 43,07 + 4,67 28,91:6,34* | 56172089 | jonow) odzwierciedlajace roznice miedzy silnymi
400 39,66+7,43 | 50,51+7,21* 43,69 +564* | -9,81* +1,09 | niemierzonymi kationami a anionami (a nie réznicg
. . . migdzy niemierzonymi kationami i anionami, jak
500 29,00 + 4,98 43,17 + 5,32 43,35 + 5,32 -14,22* + 2,11 przedstawia to LA):
600 |32,25+5,32% | 44,89+ 6,45 49,08+ 587" | -18,69*£2,89|  SIG (w mEq/l) =SID - HCO, - A
Objasnienia: p < 0,05 w odniesieniu do psow zdrowych Wyniki i omdwienie
Psy zdrowe. Srednie warto$ci zmiennych nie-
180 CMgcie SIG zaleznych byty nastepujace: PCO, 29 + 4,5
- B = 0 mmHg , SID 41,85 + 7,46 mEq/l, i A, 13, 16
+ 3,91 mEq/l oraz wyliczona SIG 5 57 E| 67
B mEq/l
1204 = Psy z pnn. Srednie wartoéci mocznika i kre-
W B — atyniny w osoczu byly wysokie i wynosity, od-
5 powiednio, 350 £ 61 mg/dl 1 9,97 + 2,11 mg/dl.
E B U pséw z pnn zmiany parametréw rkz wg zasad
601 Stewarta byly widoczne w odniesieniu do A
c et lel el la e (tab. 1) 1 SIG. Samo wyznaczenie SID nie bylo
wskaznikowe (tab. 1), natomiast okazalo si¢ uzy-
teczne przy wyliczaniu nadzwyczaj przydatnego
ol s BN . N wskaznika, jakim jest SIG. Wartosci SIG sukce-
Psy M40 M 181M 319M 592M 662 Psy M40 M181M319M592Me62 | sywnie spadaty (do —28,03 + 4,3 mEq/l przy
zdrowe zdrowe U 638,46 mg/dl)) wraz z rosnacym poziomem

Ryec. 1. Réwnowaga ladunkow osocza pséw zdrowych (n=12) i z prze-

wlekla niewydolno$cia nerek (n=32)

odczynnikowym Cormay, sodu, potasu, wapnia zjonizowa-
nego, chloru analizatrem elektrolitow AVL 9180, fosforu
i magnezu zestawem Cormay, a parametry tkz (pH, PCO,,
PO,, HCO,, + BE) analizatorem Ciba Corning 238.

Wyliczenia SID, A, SIG. Osoczowa wartos¢ SID
w mEq/l (strong-ion difference — réznica silnych jonow)
wyliczano po odjeciu sumy gtownych silnych kationdéw
(w mEq/l) od sumy gtownych silnych anionéw (w mEq/l)
przyjmujac poziom kwasu mlekowego jako 1,5 mEq/l we-
dtug wzoru:

SID (w mEg/l) = (Na* + K* + Ca* + Mg*") — (Cl" + 1,5) 50
’ album = ,04111 + ,06864 * SID o
Korelacja: r =,73121 O
25 4,5 4‘4 /’/
4 —
20 35 _ % 38
= 3 3 E "
£ "z £ 32
S 10 2 2
© 5 ©
25 1,5 o
) ® 2,6
i =
- e Regresja
Album 0,5 0 e O 95% p.ufnosci
0 0 '
7,08 713 7,17 7,18 7,23 7,25 7,28 7,3 7,36 7.4 7,44 34 38 42 46 50 54 58 62
pH SID (mEgq/l)

moczmka w osoczu. Odwrotny kierunek zmian
dotyczyt A .. Srednia warto$¢ SIG dla psow
Z pnn wyniosia -10,2 £ —1,65. Zestawiona na
ryc. 1 warto$¢ tadunkow uj emnych W 0soczu psOw z pnn
pokazuje rosnacy poziom anionoéw (fadunkow uj emnych)
przy nas1lajqcej si¢ u nich, wskutek podnoszacych si¢ po-
ziom6w mocznika. Wynika on, przy matym udziale SID,
przede wszystkim z akcentacji SIG.

Przedstawiony na ryc. 2 wykres zmian poziomu albu-
min i HCO,", uwidacznia pewna zalezno$¢ poziomu
HCO, od pH w analizowanych przypadkach pnn, nato-

Ryc. 2. Zalezno$¢ zmian HCO, i albumin od pH osocza psow  Ryc. 3 Zaleznos$¢ poziomu albumin od SID w przebiegu pnn

Z pnn

u psow (n=13)
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miast przebieg krzywej zawartosci albumin nie pozosta-
je w zwiazku z osoczowymi warto$ciami pH. Migdzy SID
a poziomem albumin, w przebiegu pnn u psoéw, mozna
wykaza¢ zalezno$¢ wprost proporcjonalng (r = 0,73)
(ryc. 3),a A pozostaje w odwrotnym zwiazku z pH (r =
—0,80).

Zwykle stan rownowagi kwasowo-zasadowej orga-
nizmu wnioskowany jest z osoczowej analizy rkz opar-
tej na pomiarach pH i P_,, oraz wyliczeniach z nich
(HCO,) w oparciu o rownanie Hendersona-Hasselbal-
cha (H-H) (2, 11, 12). Warto$¢ + BE (pelnej krwi) okres-
lana jest z kolei z pomiaru osoczowego pHi P, i steze-
nia hemoglobiny (Hb g/l krwi) za pomoca albo algoryt-
mu, albo normogramu Siggaarda-Andersena. Przedsta-
wiona ocena stanu rkz w oparciu o zasady Stewarta wy-
magata oznaczenia i wyliczenia zmiennych regulowanych
w osoczu niezaleznie: P, SID,1A , (6,9).SIDiP_
kontrolowane sa odpowiednio przez nerki i uktad odde-
chowy. Osoczowe stgzenia nielotnych stabych kwasow,
chociaz w duzym stopniu wplywaja na stan rkz, regulo-
wane sa dla celéw nie zwigzanych bezposrednio z ho-
meostaza rkz (8).

Zgodnie z zasadami Stewarta, pierwotne zaburzenia
rkz pochodza z odchylen w osoczowych wartosciach jed-
nej lub kilku zmiennych niezaleznych, przy czym cza-
sem moze wystapi¢ kilka pierwotnych zaburzen rkz
w formie addytywnej lub nakladajacej si¢ na siebie (5,
11). Przeprowadzona analiza rkz przypadkow pnn u pséw
wskazuje na wystgpowanie u nich pierwotnej kwasicy
metabolicznej (KM) powodowanej, przy matym udziale
SID, zwigkszeniem A , glownie z powodu hyperfosfa-
temii. Wyliczona wartos¢ A dla psow zdrowych (13,60
mEq/]) progresywnie rosta u pséw z pnn w miarg¢ podno-
szacego si¢ poziomu mocznika we krwi. Przeciwnie SIG,
stopniowo obnizala si¢ do —28,03 mEq/l, przy rosnacych
stezeniach mocznika (tab. 1). Ze wzgledu na fakt, ze zmia-
ny SID nie w petni wskazuja na KM, wowczas A | wno-
si dodatkowe informacje. Przy niskim A zwyﬁe jest
hyperchloremia, ktora obniza SID. U pséw z cigzka
postacia pnn (poziom mocznika > 600 mg/dl) A  prze-
kraczalo wartos¢ 60 mEq/l. W niniejszych badaniach wy-
kazano réwniez silng korelacjg (r = 0,73) migdzy SID
a poziomem albumin. Obserwacje te wskazuja, ze zabu-
rzenia A sa rownowazone zmianami SID. Nalezy nad-
mieni¢, iz tradycyjnie za metaboliczne zmiany w rkz uwa-
zane sa przesunigcia w (HCO,") (7, 13) bedacego wg Ste-
warta zmienng zalezna.

Najbardziej jednak przekonujacym wskaznikiem KM,
wskazujacym zarazem na jej przyczyng, jest wyprowa-
dzona z zatozen Stewarta luka silnych jonéw (SIG) (3, 4).
Poniewaz uwzglednia zmienno$¢ A, tj. albumin i Pi
w osoczu, trafnie zatem, wyznaczajac niemierzalne silne
jony, wyklucza wplyw jonéw buforujacych. Przy anali-
zowanej kwasicy metabolicznej wysoka warto$¢ ujemna
SIG spowodowana jest niemierzonymi silnymi aniona-
mi (siarczanami, moczanami, mleczanami). W przypad-
ku, gdy SIG zblizone jest do zera to zwykle mamy do
czynienia z zatrzymaniem jonow CI. Dodatnia wysoka
warto$¢ SIG (powyzej + 6 mEq/l) mowi o wzroscie sil-
nych niemierzonych kationéw. Przydatnos¢ SIG jest
szczegolnie wysoka dla wykrycia ,,niemierzonych” anio-
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now u krytycznie chorych, hypoalbuminemicznych pa-
cjentow przy normalnym pH i £+ BE (11). Jesli odniesie-
my podang interpretacj¢ do wartosci uzyskanych od ba-
danych psow z pnn, to przyczyna kwasicy staje si¢ tatwo
widoczna. U zdrowych psow SID =41,85 mEq/l a u psow
z mocznica rosto do 50,51 mEq/l. Z kolei wysoka ujem-
na warto$¢ SIG (do —28,03 mEq/l) odzwierciedla rosna-
Cy W 0s0czu poziom nie oznaczanych anionéw w tym
przypadku siarczanow, NEFA i1 mleczanow w zwiazku
z pnn. Rownocze$nie rosnace wartosci nielotnych stabych
kwasow buforujacych (A ) sa odzwierciedleniem ner-
kowego zatrzymywania fosforanow, wywierajacych efekt
zakwaszajacy. Zrodlem kwasu mlekowego, w stanach
takich jak pnn, sa komorki zapalne ogniskujace si¢ za-
wsze w narzadzie dotknigtym procesem chorobowym.
Rozwijajaca si¢ kwasica mleczanowa z powodu, co jest
godne uwagi, metabolizmu tlenowego, jest nie tylko przy-
czyna zaburzen rkz, ale rowniez markerm $miertelnosci
(11).

W podsumowaniu nalezy podkresli¢, iz przy zlozonym
charakterze zaburzen rkz z powodu m.in. dziatania kom-
pensacji oddechowej i watrobowej bardziej przydatne do
jej oceny sa tatwo wyliczalne wskazniki oparte o model
Stewarta. Analiza zaburzen rkz wg zasad Stewarta ma
warto$¢ heurystyczna, gdyz zmierza do dojscia do zro-
det rozwijajacego si¢ zaburzenia rkz. Zmienne niezalez-
ne dostarczaja wigcej informacji klinicznych niz starsze
parametry, takie jak £ BE czy LA (2). Perspektywicznie
opracowanie programu komputerowego z wykorzysta-
niem zmiennych niezaleznych mogtoby da¢ nowy wglad
do starego problemu.
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