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Vzdrzevanje kislinsko-baznega (acido-baznega) ravnovesja je temeljna fizio-
loska zahteva za vzdrzevanje homeostaze: produkcija (v presnovnih reakci-
jah) ter privzem kislin in baz (s hrano iz prebavil) morata biti enaka izlo¢anju.
Izlocanje kislin poteka z ventilacijo v obliki ogljikovega dioksida (CO,) preko
pljuc¢ (t. i. hlapne kisline) in preko ledvic, kjer se vodik (H*) izlo¢a v obliki
titrabilnih in netitrabilnih kislin ob hkratni reabsorpciji bikarbonatnega iona
(HCO,), glej enacbo (1). Homeostaza kislin in baz ter sistemi, ki jo omogo-
¢ajo, so prikazani na sliki 1, fizioloske vrednosti omenjenih spremenljivk pa v
tabeli 1.

Encimske reakcije in celicna presnova so izjemno obcutljive na spremem-
be koncentracije vodikovih ionov [H*]. Ker je pH logaritemski izraz [H*], ze
majhna odstopanja od normalnega obmoc¢ja pH (7,35-7,45) pomenijo po-
membne spremembe v [H*], ki lahko bistveno spremenijo hitrost encimskih
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reakcij, prepustnost celicnih membran in delovanje membranskih prenasal-
cev, afiniteto hemoglobina za kisik in porazdelitev elektrolitov med zunajce-
li¢cnim in znotrajceli¢nim prostorom.

Organizem zato vzdrzuje pH v zelo ozkem obmocju s pomocjo treh glavnih
sistemov:

1. pufrov

2. z uravnavanjem ventilacije: prilagajanje izlocanja CO, preko dihal glede
na spremembe pH

3. z ledvi¢no kompenzacijo: prilagajanje izlocanja kislin ali baz — pretezno
HCO," glede na odstopanja pH

Kratkoroc¢no ravnovesje zagotavljajo kemijski pufri: predvsem bikarbonatni
(glavni zunajceli¢ni puferski sistem), fosfatni (glavni znotrajceli¢ni puferski
sistem) in proteinski sistem (tako zunaj- kot znotrajceli¢ni) — to je tudi pu-
ferski sistem z najvecjo kapaciteto. Uravnavanje kislinsko-baznega ravnovesja
preko dihal, $e bolj pa ledvic, pa poteka pocasneje, a ima vecjo kapaciteto.

Ze majhna odstopanja pH imajo drasti¢ne posledice za vse organske sisteme,
ki so lahko usodne predvsem za delovanje sr¢no-zilnega sistema in centralnega
ziv¢evja. Acidemija (zniZzanje pH krvi) zmanjsuje kontraktilnost miokarda,
zmanjsuje obcutljivost adrenergi¢nih receptorjev in povzroci kompenzatorno
vazodilatacijo (z lokalnimi presnovki), kar lahko vodi v hipotenzijo. Alkalemi-
ja nasprotno povecuje vzdraznost zivénega sistema, povzroca vazokonstrik-
cijo mozganskih zil (pa tudi zil v drugih organih, stopnja vazokonstrikcije je
odvisna od organa) in povecuje tveganje za sr¢ne aritmije.

Za natancno kvali- in kvantitativno opredelitev acido-baznih motenj je kljuc-
no poznavanje Henderson-Hasselbalchove enacbe (H-H), ki opisuje odnos
med pH, plazemsko koncentracijo HCO; [HCO;] in delnim (parcialnim)
tlakom ogljikovega dioksida v krvi (pCO,). pH dolocata konstanta disociacije
v kemijski reakciji (enacba 1) ter razmerje med [HCO;], ki ga uravnavajo led-
vice, in pCO,, ki ga uravnavajo pljuca (enacba 3).

Slika 1. Promet kislin in baz v telesu in mehanizmi, ki omogocajo }

homeostazo pH.
Prirejeno po Boron in Boulpaep.
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FIZIOLOGIJA BIKARBONATNEGA
PUFERSKEGA SISTEMA IN KISLINSKO-
BAZNE MOTNJE

Zavzdrzevanje homeostaze mora organizem izloc¢iti ves CO,, ki nastaja v pro-
cesih presnove, sicer se spremeni pH telesnih tekocin. CO, namre¢ pod vpli-
vom encima karbonska anhidraza v vodni raztopini reagira z vodo, pri cemer
nastaja ogljikovodikova kislina (H,CO,), ki je $ibka kislina in v vodi disociira
na proton, H*, in HCO;™. H,CO, je organska kislina, ki ima potencial za od-
dajanje H* (ravnotezje reakcije je pogojeno s konstanto disociacije (K, ,.,) in
razmerami v raztopini, torej s pH vrednostjo raztopine), HCO,;™ pa deluje kot

baza in lahko, glede na pH tekocine, H* sprejema (1).

K Koo,
CO,+H,0 6 H,CO, "6 H + HCO- (1)

Ravnotezno konstanto (K celokupne reakcije (ki vkljucuje konstanti K |

HECOS)
in K , iz enacbe 1) lahko zapi$emo z enacbo (2) kot:

- [H1x [HCO,1/1CO,, (2)

KHZCO3

pri cemer lahko koncentracijo [CO,] v arterijski krvi po Henryjevem zakonu
upostevaje topnost CO, v plazmi opredelimo tudi kot pCO.,.

Po logaritmiranju in prerazporeditvi ¢lenov iz enacbe (2) dobimo H-H enacbo

(3).

Henderson-Hasselbalchova enacba

pH=6,12+[HCO_1/ 0,03 pCO,, Kjer je: (3)
Lcos) ogliikove kisline H,CO, pri T = 37 °C,
0,03 je topnostni koeficient CO, v plazmi, izrazen v mmol/L/mmHg,

6,1 je pKa (desetiski logaritem K
[HCO;] je koncentracija bikarbonata, izrazena v mmol/L,
pCO, je delni tlak CO,, izrazen v mmHg.

Enacba pokaze, da je pH odvisen od razmerja med [HCO;] in pCO,:
povecanje [HCOj;] ali znizanje pCO, = alkaloza,
znizanje [HCO;™] ali povecanje pCO, = acidoza.
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Ker se CO, izloc¢a preko plju¢, HCO;™ pa reabsorbira preko ledvic, lahko v
grobem priblizku predpostavimo, da enac¢ba odraza ucinkovitost uravnavanja
pH preko ledvic oziroma plju¢. Ob vsakr$ni spremembi pH izven fizioloskih
meja se aktivirajo kompenzatorni mehanizmi, ki skusajo motnjo odpraviti in
s tem omogociti homeostazo. Zdrav organizem vzdrzuje pH s kompenzacijo
preko plju¢ (ob pove¢anem nastanku CO, v presnovi se poveca ventilacija) ter
s kompenzacijo preko ledvic (ob povecanem nastanku CO, se poveca reab-
sorpcija HCO,™ preko ledvic).

Acido-bazne motnje, katerih primarna posledica je sprememba pCO, zaradi
spremenjene ventilacije, uvr§¢amo med t. i. respiratorne motnje, medtem ko
motnje, katerih primarna posledica je sprememba [HCO, ], imenujemo me-
tabolne (Cetudi bi se zdel izraz nerespiratorne ustreznejsi, saj je lahko vzrok
v ledvi¢ni disfunkciji ali pa v spremenjenem metabolizmu, kot denimo pri
sladkorni bolezni, npr. ob diabeti¢ni ketoacidozi). Ce je pCO, povisan, gre
za respiratorno acidozo, Ce je znizan, gre za respiratorno alkalozo. Kadar
v telesnih tekocinah obstaja presezek kislin ali primanjkljaj baz pri nespre-
menjeni vrednosti pCO,, to pomeni metabolno acidozo. Primanjkljaj kislin
in presezek baz pri nespremenjeni vrednosti pCO, pa pomeni metabolno
alkalozo. Ponovimo, da so za blazenje sprememb pH poleg bikarbonatnega
sistema pomembni tudi drugi puferski sistemi, ki jih lahko skupno opredeli-
mo kot nebikarbonatne pufre. Graficno razmerje med komponentami bikar-
bonatnega in nebikarbonatnih puferskih sistemov ponazarja t. i. Davenportov
diagram, iz katerega lahko ocenimo, za katero motnjo kislinsko-baznega rav-
novesja gre ter kako uspesna je kompenzacija. Prav tako lahko iz vrednosti
teh parametrov sklepamo, ali gre za akutno ali kroni¢no motnjo. Omenjeni
diagram presega okvir pricujocega poglavja.

Uporaba Henderson-Hasselbalchove enacbe za oceno
acido-baznega statusa v praksi

Enacba omogoca razumevanje mehanizmov nastanka motnje in njene

kompenzacije:

e Respiratorna kompenzacija: sprememba ventilacije spreminja pCO,: ob
hiperventilaciji se iz plju¢ v okolico izlo¢i ve¢ pCO,, zato se pCO, v krvi

zniza.
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e Metabolna kompenzacija: ledvice spreminjajo koli¢ino izloc¢enega H* (v
obliki t. i. titrabilnih in netitrabilnih kislin) z uravnavanjem reabsorpcije in
»novo« nastalega HCO;™.

Poenostavljeni primeri osnovnih motenj (glej tudi tabelo 2):

e Ce pH pade (acidoza) zaradi povisanega pCO, = respiratorna acidoza.
o Ce pH pade zaradi zmanj$anega HCO,;~ = metabolna acidoza.

o Ceje pH zvisan zaradi zmanjsanega pCO, = respiratorna alkaloza.

o Ceje pH zvisan zaradi pove¢anja HCO;~ = metabolna alkaloza.

Najpogosteje gre za mesane motnje kislinsko-baznega ravnovesja.

PLINSKA ANALIZA ARTERIJSKE KRVI

Plinska analiza arterijske krvi (ABG, iz angl. Arterial blood gas analysis) je
ena od najpomembnejsih diagnosti¢nih metod v klini¢ni medicini. Omogoca
hitro in natan¢no meritev pH, delnih tlakov plinov (kisika, O,, in CO,) in kon-
centracije HCO;™ v arterijski krvi, kar nam omogoca oceno oksigenacije ter
presnovnega (metabolnega) in respiratornega prispevka h kislinsko-baznemu
ravnovesju. Rezultati ABG odrazajo trenutno uc¢inkovitost ventilacije (in per-
fuzije) ter kompenzatornih mehanizmov, ki omogocajo vzdrzevanje homeos-
taze pH. Fizioloske vrednosti ABG so prikazane v tabeli 1.

Plinska analiza arterijske krvi torej omogoca posredno oceno:

e oksigenacije: preko meritev pO, in nasicenja hemoglobina z O,, »saturaci-
je« (Sa0,),

e ventilacije: preko pCO,, ki odraza uc¢inkovitost alveolne ventilacije,
e metabolne komponente: preko [HCO;] in vrednosti BE (glej spodaj) in pH

e ter s tem celovito oceno acido-baznega statusa organizma.

Odvzem vzorca za plinsko analizo

Vzorcenje se opravi iz arterije, najpogosteje a. radialis, redkeje iz a. femoralis
ali a. brachialis. Pred punkcijo a. radialis je priporocljivo opraviti t. i. Alle-
nov test, s katerim preverimo zadostnost kolateralnega obtoka preko a. ulna-
ris. Vzorec se odvzame v »heparinizirano« epruveto (zargonski izraz, saj je
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heparin predrag, zato so v epruvetah drugi kelatorji kalcija, denimo EDTA,
ki preprecujejo aktivacijo procesov koagulacije), in ga je treba analizirati v
nekaj minutah po odvzemu, saj lahko izmenjava plinov z zrakom in presnova
v eritrocitih hitro spremenita izmerjene vrednosti (zlasti pO, in pCO,). Pri
hipoksemicnih bolnikih, predvsem tistih, ki jih umetno (mehansko) prediha-
vamo z visokim delezem kisika v zraku (visok pretok O,), sta za interpretacijo
rezultatov bistvena natanc¢en c¢as odvzema in koncentracija vdihanega O, ozi-
roma delez O, v vdihanem zraku (FiO,).

Tabela 1. Fizioloske vrednosti nekaterih parametrov, pomembne za opredelitev
kislinsko-baznega statusa.

Fizioloska vrednost  FizioloSka vrednost Razpon referenc¢nih

IR v arterijski krvi v venski krvi (normalnih) vrednosti
pH 74 7.37 7.35-7.45

pCO: 40 mmHg 46 mm Hg 35-46 mmHg

[HCOs] 24 mmol/L 26 mmol/L 22-26 mmol/L

BE ~0 ~0 -2 do +2 mmol/L

pO: 100 mmHg 40 mmHg 80-100 mmHg

Sa0: 98 % 75 % >95%

pCOz, delni tlak ogljikovega dioksida v krvi; [HCOs7l, koncentracija bikarbonatnega iona v krvi;
POz, delni tlak kisika v krvi; SaO-, saturacija hemoglobina s kisikom; BE, presezek baz; ~, priblizno/okoli.

Analiza v plinskem analizatorju

Vzorec se analizira v plinskem analizatorju, ki meri vrednosti pri standardni
telesni temperaturi 37 °C. Instrument z uporabo elektrod neposredno meri:
pH, pCO, in pO, (Clarkova elektroda za O,, Severinghausova elektroda za
CO,, steklena elektroda za pH). Iz teh osnovnih meritev racunalniski sistem
na podlagi H-H enacbe in izmerjenega pO, dolo¢i:

e koncentracijo bikarbonata — [HCO;7],

e presezek baz/bazni presezek (BE, iz angl. Base excess),

e oksigenacijo — SaO, — nekateri plinski analizatorji pa neposredno izmerijo
Sa0, s pomogjo t. i. CO-oksimetrije

e in vcasih tudi vsebnost celotnega CO, (tcCO,, iz angl. Total content).
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Nekateri sodobni analizatorji omogocajo tudi korekcijo rezultatov glede na
bolnikovo dejansko telesno temperaturo, kar je posebej pomembno pri hipo-
termi¢nih bolnikih (npr. med kardiokirurskimi posegi ali med hipotermic¢no
terapijo).

Interpretacija rezultatov plinske analize po korakih

Interpretacija ABG mora biti vedno kontekstualna — v povezavi s klini¢nim
stanjem, anamnezo in spremljajo¢imi laboratorijskimi parametri (npr. ali gre
za respiratorno odpoved, $ok, sepso, dehidracijo, hipoventilacijo ipd.) Pristop
obicajno sledi naslednjim korakom (glej tudi tabele 1, 2 in 4):

1. Dolo¢imo pH in opredelimo, ali gre za acidozo ali alkalozo:
— pH < 7,35 = acidoza
— pH > 7,45 = alkaloza

2. Iz vrednosti pCO, in [HCO;] dolo¢imo, ali je motnja primarno respirator-
na ali metabolna:

— pCO, T = respiratorna acidoza
— pCO, { = respiratorna alkaloza
— HCO;™ | » metabolna acidoza

— HCO;™ T = metabolna alkaloza

3. Ocenimo kompenzacijo glede na znane fizioloske odnose med pCO, in
[HCOs7] (po H-H enacbi):
— Pri akutnih motnjah je kompenzacija delna.

— Pri kronic¢nih je popolnejsa (ledvice imajo cas za prilagoditev).

4. Analiziramo oksigenacijo (pO,, Sa0O,) in po potrebi izracunamo alveo-
lo(A)-arterijsko(a) razliko za kisik (A—a gradient O,).
— Hipoksemija lahko povzroc¢a sekundarne motnje (hiperventilacija)

— Ocenimo presezek baz (BE) kot kvantitativno merilo metabolne
komponente.

A-a gradient O, je dobra mera za oceno ravni motnje/okvare. Pri motnjah,
kjer so vzrok spremenjene (patoloske) razmere na ravni plju¢nega parenhima
(denimo zadebeljena alveolo-kapilarna membrana) ali neujemanje ventilacije
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s perfuzijo v pljucih, bo A—a gradient O, povisan, Ce pa je vzrok motnje drugje
kot v pljucih, gradienta ni: kar pomeni, da sta delna tlaka pO, v arterijski krvi
in alveolu enaka (uravnotezena), torej da difuzija O, preko alveolo-kapilarne
membrane ni motena.

Presezek baz je razlika med izmerjeno in fiziolosko koncentracijo baz in
pove, kaksna kolicina baze ali kisline je potrebna, da se pH vrne na fiziolosko
vrednost pri normalnem pCO,. Ocena BE omogoca opredelitev metabolnih
motenj. BE, ki je vedji od 2, kaze na metabolno alkalozo (presezek baz), BE,
manjsi od —2, pa metabolno acidozo (primanjkljaj baz).

Mnemonic¢na pravila, ki nam pomagajo opredeliti tip ter trajanje acido-ba-
zne motnje in u¢inkovitost kompenzatornih mehanizmov, prikazuje tabela 2.

Tabela 2. Mnemonik za prepoznavanje in opredelitev acido-baznih moten;.

Primarna motnja Pricakovana kompenzacija

Metabolna acidoza L pCOz=12x L [HCO: 1
Metabolna alkaloza T pCOz =07 x T [HCOs7]

T [HCOs] = +1 mmol/L (akutno) ali +4 mmol/L
(kroni¢no) na vsakih +10 mmHg pCO2

4 [HCOs7 = -2 mmol/L (akutno) ali -5 mmol/L
(kroni¢no) na vsakih -10 mmHg pCO-

Respiratorna acidoza

Respiratorna alkaloza

pCOz, delni tlak ogljikovega dioksida v krvi; [HCOs7], koncentracija bikarbonatnega iona v krvi.

Pri natan¢nejs$i predelitvi acido-bazne motnje so nam v pomo¢ $e nekateri
drugi kazalniki:

Anionska vrzel

Anionska vrzel (AG, iz angl. Anion gap) je izrac¢unan parameter, ki predstavlja
razliko med glavnimi kationi in anion(i), ki jih rutinsko merimo v serumu.
Uporablja se za oceno vzroka metabolne acidoze, saj odraza prisotnost ali od-
sotnost neizmerjenih (skritih) anionov v krvi.

Osnovna enacba je (4):

AG = [Na'l = ([Cl] + [HCOs]) (4)
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Normalne vrednosti:
Obicajno: 8—12 mmol/L (odvisno od laboratorija in metode).

Ce laboratorij meri tudi kalij (KK*), se lahko uporabi razirjena oblika (5)
AG = (INAT + [K]) = (ICL"] + [HCOs7]) 5)

Ker je vpliv K* zaradi njegove razmeroma nizke plazemske koncentracije mi-
nimalen (priblizno 4 mmol/L), se pogosto izpusti.

V plazmi velja nacelo elektronevtralnosti — skupni pozitivni naboj (kationi)
mora biti enak skupnemu negativnemu naboju (anioni). Ker v rutinskih labo-
ratorijskih preiskavah merimo le plazemsko koncentracijo Na*, CI, HCO;, in
K", vse druge anione (npr. fosfate, sulfate, organske kisline, albumin, laktat,
ketonske spojine) zdruzimo pod skupnim izrazom »neizmerjeni anioni«.
Anijonska vrzel tako predstavlja oceno koli¢ine teh neizmerjenih anionov v
serumu.

Pri metabolni acidozi se vrednost [HCO;] zniza. Ce se ob tem poveca AG,
to pomeni, da se je v krvi pojavila dodatna koli¢ina kislin, katerih anioni na-
domescajo bikarbonat (npr. laktat, ketonska telesa, toksini), kar pomaga pri
opredelitvi moznih vzrokov acido-bazne motnje (tabela 3).

Na tej osnovi lo¢imo dve glavni skupini metabolne acidoze: acidoza z zvisa-
no AG in acidoza z normalno AC, ki ji re¢emo tudi hiperkloremic¢na acidoza
(primanjkljaj HCO;~ ob acidozi za ohranjanje elektronevtralnosti nadomesti
CI (tabela 3).

Albumin in korigirana anionska vrzel

Ker je albumin najpomembnejsi neizmerjeni anion v plazmi, hipoalbumine-
mija znizuje izracunano AG. Za natancnej$o oceno lahko uporabimo korigi-
rano AG:

AG, =AG +25x (4,0 - lalbumin v g/dLl) (6)

korr

Tako pri nizki plazemski koncentraciji albumina (npr. 2,0 g/dL) k izracunani
AG dodamo priblizno 5 mmol/L.
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Tabela 3. Tipi metabolne acidoze glede na vrednost anionske vrzeli.

Tip metabolne Anionska vrzel Tipicni vzroki
acidoze (AG)
Z zvisano AG >12 mmol/L Laktacidoza, ketoacidoza (diabeticna,

alkoholna), uremija, zastrupitev z
metanolom, etilenglikolom ali salicilati

Z normalno AG 8-12 mmol/L Driska, ledvi¢na tubulna acidoza, izguba
(>hiperkloremicna HCOs, kompenzacija respiratorne alkaloze
acidoza«)

V tabeli 4 so prikazani tipi osnovnih acido-baznih motenj, primarna
sprememba parametra H-H enacbe, kompenzacija, nekateri najpogo-
stejsi vzroki in izvid/rezultat ABG.

Tabela 4. Razdelitev acido-baznih motenj, vzroki in izvid plinske analize.

Motnja Primarnivzrok Respiratorna Renalna Najpogostejsi Izvid
kompenzacija (metabolna)  klinicni vzroki ABG
kompenzacija
Respiratorna 1 pCO, © 1 reabsorpcija { alveolna ventilacija V pH,
acidoza HCO, | difuzijska kapaciteta 11 pCO,
pluc Y HCO,;
! pH neujemanje ventilacije/
perfuzija
Respiratorna | pCO, © | reabsorpcija T alveolna ventilacija T pH,
alkaloza HCO, (lahko kot odziv na W pCo,
hipoksemijol) THCO,
T pH
Metabolna | HCO, hiperventilacija 1 reabsorpcija { sekrecija H' preko { pH,
acidoza Presezek HCO3’ ledvic (ledvicna W HCO3'
kislin (drugih odpoved) edot
! pH kot H,CO, pri Ketoacidoza, pCo,
fiksnem pCO,); laktacidoza, izguba baz
primanjkljaj baz (HCO,): huda driska,
zastrupitve
Metabolna 0 HCO3'Prese2ek hipoventilacija | reabsorpcija Presezek HCOS' (npr. TpH
alkaloza baz, primanjkljaj HCO, terapija z NaHCO3') ™ HCO;
kislin (drugih Izguba H": bruhanje, odol
T pH kot H,CO, pri nekateri diuretiki, pCo,
fiksnem pCO,) hipokaliemija

T povisan; 1T mocno povisan; ¥ znizan; 44 mocno znizan; © ni spremembe.
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ACIDOZA, POVEZANA Z UPORABO ZDRAVIL
ZA ZDRAVLJENJE SLADKORNE BOLEZNI,
PRI ONKOLOSKIH BOLNIKIH

V zadnjih letih so nove skupine »antidiabetikov« (zdravil za zdravljenje slad-
korne bolezni) pomembno spremenile obravnavo bolnikov s sladkorno bolez-
nijo tipa 2, med katerimi je vse ve¢ tudi onkoloskih. Zdravila, kot so zaviralci
natrij-glukoznega kotransporterja 2 (SGLT2), npr. metformin, ter v manjsi
meri agonisti receptorja za glukagonu podoben peptid-1 (GLP-1) in za-
viralci dipeptidilpeptidaze-4 (DPP-4), delujejo z razlicnimi mehanizmi, a
imajo skupno lastnost: posegajo v energijski metabolizem. Pri oslabljenih, de-
hidriranih ali sistemsko obremenjenih bolnikih, kakrsni so pogosto onkoloski,
se lahko ti mehanizmi porusijo in povzrocijo resne motnje kislinsko-baznega
ravnovesja.

Eden najbolj znadilnih zapletov novejsih zdravil je evglikemi¢na diabetic-
na ketoacidoza (EDKA), ki se pojavlja ob zdravljenju z zaviralci SGLT2 (da-
pagliflozin, empagliflozin, kanagliflozin). Klasi¢na diabeti¢na ketoacidoza je
povezana z izrazito hiperglikemijo, medtem ko je pri EDKA plazemska kon-
centracija glukoze pogosto normalna ali le rahlo povisana. Bistvo motnje je
povecano nastajanje ketonskih kislin (p-hidroksibutirat, acetoacetat) ob so-
¢asno zmanj$ani ravni inzulina in povecani ravni glukagona. Zaviralci SGLT2
namrec¢ zavirajo reabsorpcijo glukoze v ledvi¢nih tubulih in povzrocajo glu-
kozurijo, s tem znizajo plazemsko glukozo in zmanjsajo sproscanje inzulina.
V jetrih se zato povecata lipoliza in ketogeneza, kar vodi v metabolno acidozo
s povi$ano anionsko vrzeljo, kljub normalni glikemiji.

Pri onkoloskih bolnikih je tveganje za EDKA $e vecje. Pogosto so v katabolic-
nem stanju, z zmanj$anim vnosom hrane, intermitentnimi postnimi obdobji
zaradi terapije, slabosti ali radiokemoterapije. Poleg tega so izpostavljeni de-
hidraciji, okuzbam in uporabi glukokortikoidov, kar dodatno spodbuja lipo-
lizo in ketogenezo. Zaradi utrujenosti in znizane presnovne rezerve se lahko
EDKA pri teh bolnikih razvije tiho in postopno, brez izrazitih opozorilnih
znakov. Tipi¢no se pokaze z nespecifi¢cnimi simptomi: slabostjo, bruhanjem,
bole¢inami v trebuhu, tahipnejo in splo$no utrujenostjo. Laboratorijski iz-
vid pokaze nizek pH (pod 7,3), znizan [HCO;] (pod 18 mmol/L), zvisano
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anionsko vrzel in pozitivne ketone v krvi ali urinu. Glukoza je pogosto v mejah
normale (5—-11 mmol/L), kar lahko vodi v napa¢no diagnozo.

Drugi pomemben »antidiabetik«, ki lahko povzroci acidozo, je metformin,
ki ostaja temelj zdravljenja sladkorne bolezni tipa 2, tudi pri bolnikih z ra-
kom. Deluje predvsem z zmanjsanjem jetrne glukoneogeneze in izboljsanjem
obcutljivosti tkiv za inzulin. Lahko pa metformin v doloc¢enih okolis¢inah,
zlasti pri hipoksiji, jetrni okvari ali ledvi¢ni insuficienci, povzroci laktacido-
zo — stanje, v katerem se v krvi kopi¢i mlecna kislina, ker je motena oksida-
tivna presnova. Metforminska laktacidoza je redka, a izjemno nevarna. Pri
onkoloskih bolnikih jo lahko sprozijo sepsa, hipovolemija, napredovala jetrna
infiltracija ali uporaba kontrastnih sredstev med diagnosti¢nimi postopki. V
laboratoriju jo prepoznamo po izrazito zvisani koncentraciji laktata (nad 5
mmol/L), znizanem pH (pod 7,25) in visoki anionski vrzeli.

Zdravljenje obeh oblik acidoze zahteva hitro prepoznavo in odlo¢nost. Pri
evglikemic¢ni ketoacidozi je klju¢no takoj prenehati z jemanjem zaviralca
SGLT2, zagotoviti ustrezno hidracijo z izotoni¢no raztopino, zaceti infuzijo
inzulina z dodatkom glukoze ter natan¢no spremljati elektrolite, predvsem
kalij. Pri metforminski laktacidozi je poleg prenehanja zdravila pogosto pot-
rebna hemodializa, zlasti ce je pH nizji od 7,1 ali e laktat preseze 10 mmol/L.

Preprecevanje teh zapletov temelji na previdni presoji indikacij in stalnem
spremljanju. Zaviralce SGLT2 je treba zacasno ukiniti pred vedjimi opera-
cijami, ob akutnih okuzbah ali dehidraciji. Onkoloski bolniki, ki prejemajo
kemoterapijo ali glukokortikoide, naj bodo posebej pouceni, da ob bruhanju,
zmanj$anem vnosu hrane ali postu zdravilo izpustijo. Pri metforminu sta nuj-
na redno spremljanje ledvi¢ne funkcije in opustitev zdravila v ¢asu kontra-
stnih preiskav ali ob hipoksiji.

Za zdravnika, ki obravnava onkoloske bolnike, je pomembno, da ob vsaki
nepojasnjeni acidozi pomisli tudi na moznost z zdravili povzro¢ene mo-
tnje, zlasti kadar je glikemija normalna ali le rahlo spremenjena. Pravocasno
opravljena ABG, dolocitev anionske vrzeli in meritev ketonov so odloc¢ilni
koraki za postavitev diagnoze.

Sodobna antidiabeti¢na zdravila prinasajo veliko koristi, vendar zahtevajo vi-
soko stopnjo klini¢ne pozornosti — $e posebej pri onkoloskih bolnikih, kjer je
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metabolno ravnovesje Ze samo po sebi krhko. Razumevanje teh mehanizmov
omogoca pravocasno ukrepanje in preprecuje, da bi zdravila, namenjena zas-
Citi, postala vir zivljenjsko nevarnega neravnovesja.

ZAKLJUCEK

Poenostavljeno lahko celotno acido-bazno ravnovesje razumemo kot dina-
micno razmerje med proizvodnjo in izlo¢anjem ogljikove kisline, ki nastaja v
presnovi in se odstranjuje z dihanjem, ter med uravnalnimi procesi izlocanja
H* in reabsorpcije HCO;™ v ledvicah. Kislinsko-bazne motnje so pri onkolo-
skih bolnikih pogoste, lahko nastanejo tudi kot posledica nekaterih zdravil
ali pri umetnem predihavanju z visoko koncentracijo kisika. Kvalitativno in
kvantitativno opredelitev acido-baznih motenj nam omogoca Henderson-
-Hasselbalchove enacba, ki pove, da je pH v telesu odvisen od razmerja med
[HCO;7] (metabolno komponento) in pCO, (respiratorno komponento). Za
uravnavanje motenj so pomembni puferski sistemi v telesu, pljuca z venti-
lacijo, ki omogoca izlo¢anje CO,, in ledvice, ki uravnavajo izlocanje H+ in
reabsorpcijo HCO;™. Osnovno orodje za prepoznavo motenj je plinska analiza
arterijske krvi. Najpogostejse motnje — metabolne in respiratorne acidoze in
alkaloze — so odraz porusene homeostaze; iz izvida ABG lahko sklepamo o
tipu motnje in ustreznosti kompenzatornih mehanizmov. Najpogostejse so
mesane motnje kislinsko-baznega ravnovesja.
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