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1 Einleitung

Storungen des Saure-Basen-Haushaltes sind haudiglenen Beurteilung und Therapie gehort zur
klinischen Routine. Gerade bei Intensivpatientemiktt es dabei zu ausgepragten Verdnderungen
der Homdostase mit zum Teil gravierenden Auswirlamguf den gesamten Organismus.

Schon zu Anfang seiner medizinischen Laufbahn begfeglem Studenten die Henderson-
Hasselbalch-Gleichung, er lernt die Puffersystenhes Blutes kennen und erlernt die Grundlagen
der Interpretation von Blutgasanalysen. Die typesciBefundkonstellationen, die wahrend des
Studiums vermittelt werden, entsprechen aber nioither denen des Kklinischen Alltags. Zu
komplex ist die Materie, zu komplex das Ausmal’} despiratorischen und metabolischen
Stoffwechselstérungen. Schnell erkennt man, das®dixis und Theorie oft nicht tbereinstimmen.
Die Verstandnisprobleme, die viele Mediziner heuteh bei der Interpretation von Saure-Basen-
Stérungen haben, sind vielleicht annahernd vergibesic mit der Situation von Physiologen und
Medizinern aus den zwanziger Jahren des vergangsatehunderts, die erkannten, dass mit den
damals vorherrschenden Modellvorstellungen zum &Basen-Haushalt, komplexe Stérungen
dieses Systems nur unzureichend beschrieben wé&aoderien. In der Folge wurden daher immer
bessere physiologische Modelle entwickelt die étdtich zu unserem heutigen ,Bild* vom Saure-
Basenhaushalts flihrten.

Meilensteine dieser Entwicklung waren;

. Henderson-Hasselbalch-Gleichung 1916

. »Base excess« durch Siggaard-Andersen 1960

. Anionenlicke durch Oh 1977

. Quantitative Analytik« des Saure-Basen-HaushalteshdStewart 1983

Heute existieren im Wesentlichen zwei Modelle zesé&hreibung des Saure-Basenhaushalts. Zum
einen, das Modell nach Siggaard-Andersen, welchiésdar Henderson-Hasselbalch-Gleichung
basiert und das Kohlensaure-Bikarbonat-Puffersysterden Mittelpunkt der Betrachtung stellt.

Base excess (BE) und Anionenliicke sind letztliatads abgeleitete Gréfen.

Zum anderen entwickelte Peter Stewart 1983 sein elllader ,Quantitativen Analytik“. Die
Publikation des Stewart’'schen Ansatzes und seinsafbeitung fuhrten zu einem heftigen Disput
zwischen den Vertretern des jeweiligen Modells, isrzum heutigen Tage andauert. Schlief3lich
stellt das Stewart’'sche Theorem die traditioneledrie des Saure-Basen-Haushalt grof3tenteils in

Frage.



Die klinischen Auswirkungen der quantitativen Artldybeziehen sich vor allem auf Diagnostik
und Therapie. So etablierte sich beispielsweiser (en Stewart-Ansatz, der Begriff der
hyperchloramen Azidose. Damit wurde ein pathopHggisches Problem entdeckt, dessen
Beschreibung und wissenschaftliche Untersuchunglemiteile weltweit zu Anderungen beim
Flussigkeitsmanagement und der Infusionstherapieoperativen und Intensivpatienten gefuhrt
haben. Bis heute ist die grundlegende Bedeutun&tdsvartschen Theorie fur die Pathophysiologie

und damit auch fir eventuelle weitere klinische viksungen nicht abschlieRend untersucht.

Die Untersuchung beinhaltet die Frage einer weitepetentiellen, bisher wenig beachteten
Storung, der ,hypernatridmen Alkalose®. Fuhrt einerhéhte Natriumkonzentration,
korrespondierend zu der von Stewart postuliertgmetghloramen Azidose, zu einem Anstieg des

pH-Wertes und ist sie damit ebenfalls als eigembggEnStoffwechselstérung anzusehen?



1.1. Saure-Basen-Modelle

1.1.1. Das Saure-Basen-Modell nach Siggaard-Andersen

Um den Saure-Basen-Status zu beschreiben, wird ligerieinen das traditionelle Saure-Basen-
Modell angewandt. Dieses beruht auf den GrundlagenHenderson und Hasselbalch aus dem
Jahr 1916 (Hasselbalch 1916) und wurde 1960 mitElefihrung des ,base-excess” flr die

klinische Anwendung umgesetzt (Siggaard-Anderses0L¥ehn Jahre spater, 1970, erweiterten
Oh und Caroll die Saure-Basen-Diagnostik um denriBeder ,Anionenlicke“(Oh and Carroll

1977). Die Grundsatze dieses Modells sollen im &wdign erklart werden.

1.1.1.1 Grundlagen

Veranderungen im Saure-Basen-Haushalt gehoren gydraidkritisch kranken Patienten zu den
haufigen metabolischen Stérungen. Dabei ist eihilstapH-Wert ist fur die Zellfunktionen des
Kdrpers unerlasslich. Unser Korper versucht, Veeimdgen im Saure-Basen-Haushalt méglichst

gering und die Wasserstoffionen-Konzentration kamistu halten. Es gilt

pH agl[H] 1)

Im menschlichen Blut befindet sich der pH-Wert, &esten arteriell gemessen, idealerweise
zwischen 7,36 und 7,44. Eine Zunahme der Wass#osteh-Konzentration fihrt zu einer

Reduzierung des pH-Wertes und damit zu einer Aeidesne Abnahme der Wasserstoffionen-
Konzentration entsprechend zu einer Alkalose. ZuereiVeranderung der Wasserstoffionen-
Konzentration kommt es immer dann, wenn eine S&uotonen, d.h. Wasserstoffionen abgibt,

beziehungsweise eine Base Protonen aufnimmt.

Fur Saure-Basen-Paare gilt:

HAH+ + Akorr- (2)

HA: nicht dissoziierte Saure
Aworr - korrespondierende Base



Schwache Sauren dissoziieren nicht vollstandig, @eschgewicht der Reaktion liegt auf der
rechten Seite (Gleichung (2)). Diese Verhaltnigegein auch bei einem Pufferungssystem vor.
Puffersysteme sind deshalb so bedeutend, weil $aekes Konzentrationsanderungen der
Wasserstoffionen abfangen und damit starke Schweggtudes pH-Wertes verhindern. Plotzliche
Veranderungen nehmen vielfachen Einfluss auf dikelene und auf den ganzen Organismus
(Kellum 1999).

Unter Einfihrung der Gleichgewichtskonstante fualR®n (2) lautet die Gleichung:

— [H (A ]
k= [HA 3)

K ist hier die Gleichgewichtskonstante des jeweiligPuffersystems.

Nach Umformung und Logarithmierung bekommt manédalde Gleichung:

pH = pK'+IogJ-%J (4)

Die am haufigsten anfallende schwache Saure im chéalsen Organismus ist Kohlenstoffdioxid.
Gleichzeitig stellen Kohlenstoffdioxid und Bikarkainals dessen korrespondierende Base das

wichtigste Pufferungssystem des menschlichen Kérgar Die Gleichgewichtsreaktion lautet:
H,0+CO, « H,CO,+HCO; +H" (5)
Sie ist die Grundlage des Saure-Basen-Models naddéison und Hasselbalch.

Veranderungen des pH-Wertes, die auf VeranderudgemCO, zurlickzufiihren sind, nennt man
respiratorische  Stérungen. Respiratorische  Stomung&odnnen  durch  metabolische
Kompensationsmechanismen (partiell) ausgeglichenleve Metabolische Saure-Basen-Stérungen
sind charakterisiert durch Verdnderungen der SeBikarbonat-Konzentration [HCf). Diese
wiederum koénnen respiratorisch, das heif3t durcimglrte oder verringerte Ventilation (partiell)

ausgeglichen und damit der pH-Wert prinzipiell vaedormalisiert werden.



1.1.1.2 Die wichtigsten Messgrof3en und deren Berechnung

1.1.1.2.1 pH-Wert, p,CO, und Bikarbonat

Mit der Blutgasanalyse werden unter anderem der pH-\ertlie Konzentration des gelostenCO
gemessen. Die Henderson-Hasselbalch Gleichung te#istcliden Zusammenhang von pH-Wert,
Kohlenstoffdioxidpartialdruck und [HC& im arteriellen Blut in Abhéangigkeit der
Dissoziationskontante fir Kohlensaure. Hieraus léist die aktuelle [HC¢) errechnen.

Unter Betrachtung von Gleichung (4), der Puffedieng fur CQ (5) und der

Loslichkeitskonstante fur C&@rhalt man die Henderson-Hasselbalch-Gleichung:

|Heos

003x[PaCQ] ©)

pH = pk, +log

pks= Dissoziationskonstate des jeweiligen Puffersystdner fir das Kohlensaure-Biarbonat-

Puffersystem = 6,1

Der physikalische Loslichkeitskoeffizient wird flohlendioxid (CQ) mit einem Wert
0,0301 mmol/I fur arterielles Blut angegeben.(Boentkrebs et al. 2004). Die Gleichung (6) zeigt,
dass der pH-Wert sowohl durch die [HgCals auch durch den, O, gesenkt bzw. angehoben

werden kann.

1.1.1.2.2 Standart-Bikarbonat

Man muss allerdings beachten, dass die gemess&adB8natkonzentration vom@O,, dem pH-
Wert und der Temperatur abh&ngig ist. Aus dieseman@Grwurde zuséatzlich der Begriff der
Standardbikarbonatkonzentration (SBC) eingefuhrt.

Diese ist definiert als die In-vitro-Bikarbonatk@mtration des vollstédndig oxygenierten

Plasmas bei 37°C und einemCO, von 40 mmHg. Durch diese ,Normalisierung” der
respiratorischen Komponente der SBC im Blut istejetbch verbleibende Abweichung vom
Normalwert des Bikarbonats (22 - 26 mmol/l) auf eeimetabolische Sauren-Basen-Stérung

zurtckzufihren.(Boemke, Krebs et al. 2004)



1.1.1.2.3 Der Base-Excess (BE)

Siggaard-Andersen fiihrte den Begriff ,Base excesstlie Sdure-Basen-Analytik ein. Man geht
davon aus, dass nicht npgCO, und [HCQ] den pH-Wert bestimmen, sondern auch andere
Puffersysteme, wie zum Beispiel das Hamoglobin. Ubeld kann ein Basenlberschuss (BB)
oder ein Basendefizit (BE 0) entstehen. (Reuther 2004)

Der Base excess gibt an, wie hoch die Basenkoratemtrdes Blutes unter Normalbedingungen ist
und liegt zwischen 0 + 3 meg#h, entsprechend 0 + 3 mmol/l. (Hofmann-Kiefer, Conze al.
2008)

Anders ausgedrickt beschreibt der Base excess gEMenge an Base, bzw. Saure, die bei
abweichendem pH-Wert dem Blut hinzu gegeben bzwogen werden muss, um wieder einen
Wert von 7,40 zu erreichen (Zander 1995). FiUr dexeBhnung des Base excess existieren
zahlreiche Formeln, die verschiedene Messwertehb#en. Beispiele hierfur sindie O-Sattigung

des Blutes, die Konzentration von H&amoglobin, uiitn oder Phosphat. Die gangigste Formel

lautet:

BE = 09287x[HCO - 244 + 1483x (pH - 7,4)] 0

Der BE dient also dazu, Aussagen Uber die metaihaigkomponente des Saure-Basen-Haushalts
zu treffen oder die benétigte Pufferung abzuscmitdéeiterhin gibt es Studien, die den pradiktiven
Aussagewert des BE hinsichtlich der Mortalitdt vowerschiedenen Patientengruppen

(beispielsweise Polytrauma-Patienten) untersugt@ahu, Cooper et al. 2006).

Abbildung 1 zeigt ein Modell zur Saure-Basen-Analydas bei klinischer Anwendung dazu dient,

bei bekanntem pH-Wert 0, und Hamoglobinwert den Base excess zu bestimmen.

! Millidquivalente/l ist eine im englischen Sprachragebrauchliche Angabe zur Beschreibung der Stoffimekonzentration. Wie
die (veraltete) Angabe mval/l bezieht sie die Wit eines lons (z) mit ein. 1 mmol/z = 1 meq m\al

10
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Abbildung 1: Saure-Basen-Normogramm, modifiziert nach Siggandeksen

(Anleitung: mit dem Lineal zient man eine Geradecduden gemessenen pH-Wert und durch
pP.CO, und liest den Base excess bei dem vorliegendewkEl-ab.)
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1.1.1.2.4 Die Anionenlicke

Oh und Caroll erganzten die Saure-Basen-Analytik @men weiteren Parameter: die
»<Anionenlicke* oder ,anion gap®. (Oh and Carroll7I®. Diese wird definiert als die Differenz der
Konzentrationen starker Kationen ([N)a und der starker Anionen, d.h. [HGDund [CI].

(Hofmann-Kiefer, Conzen et al. 2008)

Anionenliike=|Na* |- ([CI"]+[HCO; ) (8)

Sie dient zur Abschatzung der Menge der, Uber Bintgasanalyse, nicht erfassten Anionen im
Plasma, wie zum Beispiel organische Sauren odesmilln. Die klinische Definition der
Anionenliicke ist allerdings nicht einheitlich, daitre lonen, positiv wie auch negativ geladen, im
Blut vorliegen und gemessen werden kénnen. Dias simter anderem Laktat und [€Ja Aus
dieser Sachlage ergeben sich mehrere Normwertidiknionenliicke (Kellum 2005).
Die Normwerte liegen zwischel? + 4 mmol/l.(Hofmann-Kiefer, Conzen et al. 2008)
Liegt eine metabolische Stoérung mit groBeionenlicke (> 20 mmol/l) vor, ist diese in dergeé
verbunden mit einer Azidose. Durch einen starkersti®ég von nicht volatilen S&uren wird
vermehrt [HCQ] verbraucht und somit vergréf3ert sich die Anioeke. Beispiele, die zu einer
grol3en Anionenliicke fuhren, sind:

- Schwere Niereninsuffizienz, wodurch fixe Saurerhhimehr renal ausgeschieden werden

konnen
- Eine Zunahme nicht volatiler Sauren, wie bei eibactatazidose (durch Gewebehypoxie)
oder Ketoacidose im diabetische Koma

- Vergiftungen mit Sauren, beispielsweise Methan@rdghlizylaten,
Eine metabolische Azidose mit normakemionenliicke (8 - 16 mmol/l) wird meist verursadhirch
eine Hyperchloridamie. Mogliche Ursachen diesed:sin

- grof3e Verluste von Darminhalt, Galle und Pankrdasse

- eine renal tubulare Azidose

- Zufuhr chloridreicher Volumenersatzlésungen wie NaG@sung
Letztere Storung fuhrt gerade bei Intensivpatiemtgelmanig zur hyperchloramen Azidose und
tritt auch bei Infusion gro3er Mengen an Vollelektt- und Hydroxyathylstarkeldsungen auf.
der metabolischen Azidose. (Hofmann-Kiefer, Conzeal. 2008)

12



1.1.2 Das Stewart-Modell

1983 entwickelte der Kanadier Peter Stewart eiremnativen Ansatz zum Saure-Basen-Modell,
den ,strong ion approach” (Stewart 1983), desseniid sich von der traditionellen Ansichtsweise
in vielerlei Hinsicht unterscheidet. Diese neueh&ieise des Saure-Base-Haushaltes I0ste eine
Welle von Diskussionen dariber aus, welches Modelh S&ure-Basen-Haushalt besser und
praxisrelevanter beschreibt. Mittlerweile ist deewart-Ansatz jedoch weitgehend akzeptiert und
klinisch etabliert. Zudem zeigen insbesondere drbefAen von Kellum (Kellum 2005), dass
zwischen dem klassischen Séaure Basen Modell unda8te Ansatz kein unuberbruckbarer
Gegensatz besteht, sondern, dass sich beide Mallgtibaus ergdnzen kénnen. Im Diskussionsteil

werden die beiden Modelle ausfuhrlich verglicheielfe dazu 4.1.)

1.1.2.1 Grundlagen

Das Modell von Stewart baut auf drei physikalistiermischen Grundlagen auf. Diese gelten stets

fur alle Flissigkeiten in einem Kompartiment, hdem Blutplasma:

1. Das Prinzip der Elektronenneutralitat. Dies besd@gs die Summe aller negativen
Ladungen im Plasma stets der Summe aller positiggangen entsprechen muss.

2. Das Massenwirkungsgesetz: Das Dissoziationsglewiché aller unvollstandig
dissoziierten Substanzen muss immer erfillt sein

3. Das Massenerhaltungsgesetz: Die Masse einer utdralig dissoziierten Substanz setzt
sich zusammen aus der Masse des dissoziiertenl$\dieser Substanz und der Masse des

noch nicht dissoziierten Anteils.

Diese drei Gesetzte gelten nun im besonderen &iBadrstandteile des Blutplasmas (Stewart 1983):

1. Fir das Wasser, das hauptséachlich undissoziemungu einem geringen Teil als [QH
und [H] vorliegt.

2. Fur ,starke” d.h. vollstandig, oder nahezu komptigisoziierte lonen, die nicht mehr mit
andern Substanzen reagieren. Beispiele hierfiirBiektrolyte wie N3, K*, Mg, C&*, CI

oder korpereigene Stoffe wie Laktat.

13



3. Fur ,schwache*, d.h. unvollstandig dissoziierte §ahzen. Dies sind im Plasma vor allem
die volatilen Sdure-Basen-Paare Kohlendioxid-Koséeme und Ammoniak-Ammonium so

wie die nichtvolatilen Paare des Phosphats unéldgmaproteine.

Des Weiteren definiert Stewart abhangige und unadiga Variablen.

Die abhangigen Variablen sind:

1. der pH-Wert,
2. die Wasserstoffionen-KonzentrationJH
3. die Bikarbonatkonzentration [HGQ

Einer der wesentlichen Punkte in Stewarts Ansajzlass diese Grol3en — also auch der pH-Wert
und [HCQ] — keineDeterminanten des Saure-Basen-Haushalts sindegowvdn hdoherwertigen,
S0 genannten unabhéngigen Variablen vollstandignbes werden.

Diese drei unabhangigen Variablen sind:

1. der Kohlendioxidpatialdruck 02 )

2. die Gesamtheit aller schwachen Saurei), [Ah. im Prinzip die Gesamtheit der schwachen,
unvollstandig dissoziierten negativen LadungensBiad v.a. Aloumin und Phosphat

3. die sog. ,strong ion diffence” (SID). Hierunter s&ght Stewart die Differenz aus der
Summe der Ladungen aller starken, d.h. vollstadidigoziierten Kationen (v.a. Nand K')
und starken Anionen (Qlind Lakta)). (zu deren Berechnung siehe 1.1.2.2.3.)

Die unabhangigen Variablen verandern die Dissamiaties Wassers und damit auch den pH-Wert
(Kellum 2000). Die Arbeitsgruppe um Fencl und Fidggg Ende der 1990er Jahre das Stewart-
Modell um zwei zusatzliche Komponenten erweited dadurch fur den klinischen Alltag tauglich
gemacht. (Figge, Mydosh et al. 1992) Ihr modiftaerModell berilicksichtigt die besondere Rolle
der Plasmaproteine und das Auftreten von ungemess&nionen und ist heute der Standard der
klinischen Saure-Basen-Beurteilung nach dem Stelmmizip (Funk 2007). Zudem entwickelten
sie die errechnete GroRe SID weiter und fuhrterBeigriffe ,apparente SID (SW)* und ,effektive
SID (SIDy)" ein. Im Folgenden soll genauer auf die Begriffe aleden Berechnung eingegangen

werden.

14



1.1.2.2. Die wichtigsten Messgrof3en des Stewart Malts und deren Berechnung

1.1.2.2.1. Kohlenstoffdioxidpartialdruck (p 2CO5)

Der pCO, wird, beispielsweise Uber gangige Blutgasanalyse#8e(in unserer Untersuchung:
RapidLab 1265, Bayer Healthcare LLC, East Walpblé, USA), direkt im Blut gemessen. Er ist
die einzige GrolR3e im Stewart-Model, die die respiische Komponente im S&dure Basen Haushalt

reprasentiert.

1.1.2.2.2. [A7], die Gesamtmenge der schwachen Sauren

Hierunter fallen alle unvollstandig dissoziierteaugen und weitere negativ geladene Teilchen im
Blutplasma. Den grof3ten Anteil machen Albumin (Alid ionisiertes Phosphat (Pi) aus. (Fencl V,
Jabor A et al. 2000) Zur Berechnung stellten Figgeal. (Figge, Rossing et al. 1991; Figge,
Mydosh et al. 1992) nachstehende Gleichung auf:

|A=|=[Alb x (0123 pH - 0631)]+ [Pi x (0309 % pH - 0469)] (9)
Die Einheit des Albumins wird in g/l, die des Phiogis in mmol/l angegeben. Geht man von den

Normwerten aus (Albumin: 45 g/l, Pi: 1,2 mmol/l upH: 7,4) dann erhélt man als Normwert fur
[AT] 14,8 mmol/l, also rund 15 mmo/l (Rehm, Conzeal€2004).

1.1.2.2.3. Die Differenz der starken lonen: strong ion difference (SID)

Stewart definierte die SID als Differenz aus dems&we aller ,starken®, dissoziierten Kationen und
der Summe aller ,starken* Anionen. Er maRR [Nand [CI] die groRte Bedeutung bei, da sie die
hdchsten Konzentrationen im Plasma haben.

Die Formel zur Berechnung der SID lautet:

siD=|Na*|+|K*|+2x|ca?*|+2x|mMg*|-|cI"|-|Laktat | (10)
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Dabei sind die Konzentrationen von N&*, CI und Laktat einfach und schnell zu bestimmen,
anders als G4 und Md*. Eine gangige Methode fiir die klinische Anwendusgdie leicht
messbare, sogenannte Bedside SID.

sip=|Na*|+|k*|-|cI7|-|Lac] (11)
Die Normwerte: (142 mmol/l) + (4 mmo/l) — (105 mmo/l) - (1 mmoA) 40 mmol/l

Andere Elektrolyte wie [Cd], [Mg®] und [SQ?] finden hier keine Beriicksichtigung. Diese lonen
liegen allerdings in so niedriger Konzentration,wiaiss Schwankungen nur geringflgigen Einfluss
auf den S&ure-Basen-Haushalt nehmen. Auch LaktaebiStewart den starken lonen zu. Obwohl
es im chemischen Sinn kein lon ist, liegt es jedoghezu vollstandig dissoziiert als [aeor und

verhalt ich wie ein starkes Anion (Stewart 1983). &Xistieren verschiedene Berechnungsformeln

fur die SID, je nachdem welche starken lonen miteaogen werden.

Abbildung 2 veranschaulicht die ZusammensetzungAdénen und Kationen im Plasma

1.1.2.2.4. Apparente Strong lon Difference (SIQ}) und effektive Strong lon Difference (SIR)

Figge et al.(Figge, Rossing et al. 1991; Figge, d4det al. 1992), schlugen vor, die von Stewart
beschriebene SID in die augenscheinliche, appa&it€SID,) und die gemessene, effektive SID
(SIDe) zu unterteilen. Aus Abbildung 2 ergibt sich e®I®, von ca. 47 mmol/l.

(Kationen — Anionen = 150 mmol/I-103 mmo/l). Fure dBerechnung der apparenten SID gilt

folglich bereits genannte Gleichung (11).
SID, = |Na* |+ |k *|-|c17|-[Lac| (11)

Die SID,entspricht damit der unter 1.1.2.2.3 behandeltén Sl

Aus Grunden der Elektroneutralitat, dem wesenttensPrinzip des Stewart-Modells, missen aber
noch weitere negativ geladene Komponenten im Plagraanden sein: Dies ist zum einen das
[HCO3] (ca. 24 mmo/l) und zum anderen die bereits angebpne Fraktion der schwachen Sauren
[A7] (ca.15 mmol/l). Figge et al. beschrieben demzef@me »effektive SID« (SH), die sich als
Funktion der Alboumin- und Phosphatkonzentrationisoven pH-Wert und §£0, berechnen lasst.
[A7] wird hierbei mit Hilfe der Formel (9) berechndte aktuelle Bikarbonatkonzentration tber die

Henderson-Hasselbalch-Gleichung aus pH-Wert y6®p
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SIDe= fq(pH, pCQ,, [Alb].[Pi]) (12)

Figge und Fencl zeigten einen Weg, die S das menschliche arterielle Blut algorithmisct

Hilfe eines Computerprogrammes aus den Wertg€2OR, [Pi], [Alb] und pH-Wert zu berechnen

Vereinfacht lasst sich Gleichung (12) auch darestell

SiDe=|A"|+|HCO; | (13)

Die Normwerte betragen hierfi{t4,5 mmol/l) + (24 mmo/l) = 38,5 mmao/I

[Ca, Mg] ~(4 mmolll)

150 1 ( )
(mmolfl) [Bic]
Bic
[Na] SIDe (24 mmolfl) SIDa
(142 mmol) (39 mmolf) < 47 mmoll)
[A™] (25 mmolfl)

-

strongion gap H[XA‘] (8 mmoll)
(unidentifzierte starke lonen)
100 A

50 1

(K]
(4 mmolfl)

Kationen Anioner

Abbildung 2: Normales lonogramm, modifiziert nag@mEl (Fencl V, Jabor A et al. 2000)
[Bic] = Bikarbonat = [HGQ
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1.1.2.2.5. Beurteilung des Saure-Basen-Haushalts mit Hilfe deStewart-Ansatzes

Um den pH-Wert im Sinne einer Azidose oder Alkaleseverdndern, muss sich mindestens eine
der unabhangigen Variablegq0,, [A’] oder SIQy verdndern. Betrachtet man ausschlief3lich
metabolische Veranderungen, bedeutet dies, dagdidé/ert komplett abhangig ist von

Veranderungen von [poder/und der SIR Fur eine metabolische Azidose bedeutet das:

pH : SIDJ und/oder [A1

Eine haufige Ursache flr eine metabolische Azidsiseeispielsweise die Hyperchloridamie. Eine
steigende [C] verkleinert die SIQ. Dies kann, aus Grinden der Elektronenneutraligitgleich
bleibender Konzentration von [Anur Uber eine Abnahme der Bikarbonat-Konzerdraérreicht
werden. Abbildung 3 veranschaulicht den Zusammegkan SIQ, Bikarbonat, [A] und dem pH-
Wert.

pH 7,4 Metabolische Azidose Metabolische Alkalose

) XA XA
Kationer] Kationen } A
SIDa \JL A
SIp

(EN 1 i

150

meq/l X
q Kationen|

Abbildung 3: Entstehung einer Azidose und einer Alkalose (HofmKiefer, Conzen et al. 2008)
Bic = Bikarbonat
XA =ungemessene Anionen
A = Gesamtheit der schwachen Sauren
SID, = apperente strong ion difference
Die rechte Saule stellt die Anionen dar, die lidike Kationen. Je nach Zusammensetzung der lonémdert sich die

SID, und A. Damit wird das Saure-Basen-Gleichgewicht in RiolgtAzidose oder Alkalose verschoben.
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Analog dazu die Konstellation fur die metabolisciAdkalose:

pH:  SIDy und/oder [A]

Bei einer metabolischen Alkalose als Folge einepalyuminamie nimmt die Konzentration von
[A’] ab. Die SIIQ bleibt in diesem Fall augenscheinlich unverandstyohl [A] ja ein Bestandteil
der SID, ist (Abb.3). Dies ist aber, wieder dem Gesetz Biaktronenneutralitdt folgend nur
moglich, wenn die Bikarbonatkonzentration zunimrBtamit steigt der pH-Wert. Dagegen
vergroRert sich die SIDim Falle einer Hypochloridamie, auch dies kanndem@m nur mdglich

sein durch eine Zunahme von [HEO

Beispiele zu Konstellationen und entsprechenderuBgién des Saure-Basen-Haushaltes und ihre
Interpretationen nach dem Stewart Modell zeigt Tlabg (Fencl, Jarbor et al. 2000; Constable
2001; Funk 2007) .

SID, und [A-] missen immer im Zusammenhang betrachtetden, da beide unabhangige
Variablen sind. Ein Vorteil des Stewart Modells e, bestimmte pathologische S&ure-Basen-
Konstellationen aufdecken zu kénnen, die dem ldabein Saure-Basen-Modell verborgen bleiben.
Beispielsweise kann bei normalem Base excess u@@jiieine Azidose vorliegen (z.B. bei einem
[CIT von > 112 mmol/l), die allerdings vollkommen uberdecktrdvivon einer gleichzeitig
bestehenden Alkalose, z.B. bei Hypalbuminamie. ®idgerénderungen koénnten mit dem
traditionellen Ansatz nicht erfasst werden. lhrkdfinung ist aber fir eine adaquate Therapie
unumganglich.

Zwei wichtige metabolische Stoffwechsellagen, entadurch den Stewart-Ansatz sind die
hyperchlorame Azidose, verursacht durch ein hotear®-Chlorid (und einer damit verbundenen
Abnahme der SIE), und die hypernatriame Alkalose (Anstieg der [§iKonzentration und
konsekutive Zunahme der S)D Auf diese Saure-Basen-Stérungen und deren Bexdgutir die

Intensivmedizin wird im Diskussionsteil (4.2.) gelea eingegangen.
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Azidose

Alkalose

|. Respiratorisch

T pCO;

respiratorische Azidose

1 PCO;

respiratorische Alkalose

[l. Metabolisch

1. Abnormale SIR

a. Uberschuss/Mangel an Plasmawasser

b. Gestortes Gleichgewicht der starken lon

I. Erhéhung/Erniedrigung des Chlorid

Il. Hyperlaktatdmie

I1l. Ungemessene lonen

2. Nichtflichtige, schwache Sauren

a. Albumin

b. Anorganisches Phosphat

| SID,

| Natrium

1 Chlorid

hyperchlorame Azidose

1 Laktat

Laktatazidose

1 SIG

Azidose durch ungemessene

Anionen

1 Phosphat

hyperphosphatamische Azidose

1 SID,

1 Natrium

| Chlorid

hypochlorame Alkalose

| Albumin

hypalbuminame Alkalose

Tabelle 1 Einteilung der Saure-Basen-Stérungen nach Stemadifiziert nach Funk (Funk 2007)

und Fencl (Fencl V, Jabor A et2800)

PaCQ:Kohlenstoffdioxidpartialdruck

SID,: strong ion difference entsprechend der SID

SIG: strong ion gap
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1.2 Studienziel

Mit Hilfe des Stewartschen Modells wurden ,neue”nstellationen des Saure-Basen-Haushalts
aufgedeckt, die mit der traditionellen Sichtweiss baure-Basen-Haushalts nicht erfasst werden
konnen, aber durchaus klinische Relevanz habenBBgriff der hyperchloramen Azidose hat sich
so weit etabliert, dass in absehbarer Zeit balatecleistalloide Losungen voraussichtlich Standart
in der Infusionstherapie sein werden. Durch bakmeilnfusionsldsungen wird eine metabolische
Azidose weitgehend vermieden, (siehe dazu aucl2.f.Kellum 2002; Morgan and Venkatesh
2003; Kellum 2005).

Bis heute wurde jedoch im Wesentlichen nur dem @hlbei der Entstehung von Saure-Basen-
Stérungen Bedeutung beigemessen, andere lonenmwiislang kaum untersucht.

In unserer Studie wurde Uberprift, ob auch Konagiomsédnderungen des Natriums relevante
Effekte auf den Saure-Basen-Haushalt haben. Sdéhbhelst Natrium dasjenige lon, das im
Extrazellularraum in der hochsten Konzentrationliggt. Dabei ist die Hypernatridmie, eine
haufige und ernstzunehmende metabolische Stérugy @&1.1.) So wéare z.B. analog zur
hyperchloramen Azidose eine hypernatridme Alkalseeigenstandige Storung denkbar.

Die hier vorliegende kontrollierte klinische Studiatersucht eine mégliche Beziehung zwischen
Veranderungen der Natriumkonzentration und dem esSBasen-Status bei kritisch kranken

Patienten und interpretiert die Daten mit Hilfe &sire-Basen-Ansatzes nach Peter Stewart.
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2 Material und Methoden

2.1 Studienbeschreibung

Nach Genehmigung des Studienprotokolls durch dilekEdmmission unserer Fakultat wurden
Uber einen Zeitraum von 6 Monaten 201 erwachsendier®en einer postoperativen
anasthesiologischen Intensivstation an einer Usitésklinik auf das Auftreten erhohter [fla
Konzentrationen uberpruft. Die Zielparameter dexdi& wurden aus dem téglichen Routineblut
gewonnen, so dass keine zusatzlichen Entnahmerderfioh waren. Die Blutproben wurden unter
sterilen Kautelen aus einer bereits liegendeniatiem Kantlle abgenommen. Die Probenentnahme
fur unsere Studie erfolgte jeweils im 24-stindigébstand. Dabei wurden folgende Serum-
Elektrolytkonzentrationen bei 37° Celsius gemess$hia’], [CI], [K™], [Mg?"], [C&T], [PO~].
Weiterhin wurde das Gesamteiweil3, die Aloumin- bi@noglobin-Konzentrationen im Serum, der
Hamatokrit und der Saure-Base-Status in Form w@Op der pH-Wert, Bikarbonat und Laktat
bestimmt. Ferner berechneten wir fur jede Blutprdee Base excess, die apparente strong ion
difference (SIQ), die effektive strong ion difference (S)Dund die Gesamtheit der schwachen
Sauren [Al.

Alle Patienten waren aufgrund ihrer vorliegendekr&mkungen maschinell beatmet. So war es
maoglich zu den jeweiligen Probenentnahmen einétstrNormakapnie einzuhalten und damit
respiratorische Einfliisse auf den Saure-Basen-HdtLzin minimieren.

Um den Saure-Basen-Status nicht artifiziell zu mdein, erhielten die Patienten wahrend des
Studienverlaufs weder Pufferlésungen, noch lakatagle Infusionslésungen. Weitere
Einschrankungen der Infusionstherapie bestandédnt. réchleifendiuretika wurden falls notwendig
verabreicht und ein Teil der Patienten erhielt Hydrtisol im Rahmen der adjuvanten
Sepsistherapie zur Verbesserung der Hamodynaneke(Jabelle 2).

Eine schriftliche Einwilligung der Patienten in digtudie war laut Ethikkommission nicht
erforderlich, da fur die Parameterbestimmung kemusatzlichen Eingriffe aul3er der taglich
stattfindenden Blutkontrolle, die der klinischenu®ne entspricht, notwendig waren.
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2.2 Die Patienten

In die Studie aufgenommen wurden 201 Patienten, gl alle postoperativ auf einer
Intensivstation befanden. Tabelle 2 stellt die wgdten Patientencharakteristika als Mittelwerte
mit Standartabweichung dar. Es bestanden keingamtien Unterschiede in Gewicht, Grél3e und
Alter. Der SAPS Il Score und der SOFA Score dieden Beurteilung des klinischen Zustandes
von Intensivpatienten. Der SOFA Score wird zur Beweg von kritisch kranken Patienten mit
einer Sepsis angewandt (Hantke, Holzer et al. 200€) SAPS II-Score gibt Auskunft Gber die
Schwere und Letalitatsrisiko eines Patienten mittidiganversagen und Multiorgandysfunktion
(Agha, Bein et al. 2002). 55% der Patienten ertmekine Furosemidtherapie (Dosierung siehe
Tabelle 2). Bei 10% der Patienten wurde Hydrocortisn Rahmen der adjuvanten Sepsistherapie

(max. 240 mg/die) verabreicht.

2.2.1 Einschlusskriterien

Der klinische Zustand der teilnehmenden 201 Paerktonnte nach der Klassifikation der
American Society of Anesthesiologists (ASA) in @euppe II-IV eingeteilt werden. Die Patienten
waren allesamt volljahrig. Das entscheidende Kuitar fir einen Studieneinschluss war eine

Na'-Konzentration im Serum von 145 mmoll.

2.2.2 Ausschlusskriterien

Ausschlusskriterien  waren schwerwiegende metalb@iscErkrankungen (Hyperglykamie
> 200 mg/dl, Laktat > 2 mmol/l, Thyreotoxikose, Gug Syndrom und andere endokrinologische
Erkrankungen), so wie Drogen- oder Alkoholintoxikat Ebenso wenig wurden Patienten unter
laufendem Nierenersatzverfahren oder schwerer hatidionsstorungen in  die Studie

aufgenommen.
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Geschlecht (mannlich/weiblich) [%] 80/20
Alter  [Jahre] 70,5£16,7
Gewicht [kg] 78,1£12,4
Grosse [cm] 17318
*SAPS Il Score 8,9+4,6
¥SOFA Score 34,1%12,5
Volumentherapie [ml/24h] 2252 919
*RL [ml/24h] 6904930
NaCl 0,45% [ml/24h] 8814867
SHES [ml/24h] 984217
Glucose 5% [ml/24h] 5821873
Furosemid-Therapie [%] 55
Mittlere Dosis [mg/24h] 141+198
Hydrocortison-Therapie [%0] 10
Mittlere Dosis [mg/24h] 87123

Tabelle 2: Patienten-Charakteristika, alle Parameter alsaWittrt + Standardabweichung.
$SAPS Il Score: Simplified Acute Physiology Score Il
$SOFA Score: Sequential Organ Failure AssessmemeSco

* RL: Ringer-Lésung FresendigFresenius Medical Corporation, Bad Homburg):
[N&] = 147,2 mmol/l; [Kd] = 4,0 mmol/l; [C&"] = 2,25mmol/L ; [CL] = 155,7 mmol/l)

** HES: Hydroxyathylstarke M@30.000, (Voluveff, Fresenius Medical Corporation):
[N&] = 154 mmol/l, [CL] = 154 mmol/l

2.3 MeRRmethodik und MelRwerte

Die gewonnenen Blutproben wurden durch das IndtituKlinische Chemie unseres Klinikums
ausgewertet. Die Konzentrationen fiir [NdCI], [K*], [Mg?], [Ca®"], [PO4*] im Serum wurden
mittels ionenselektiver Elektroden bestimmt (Olym@U 2700 (Olympus, Tokio, Japan). Auch
das Gesamteiweild und das Serumalbumin wurden doregsen (Olympus AU 2700, Hamoglobin
und Hamatokrit wurden bestimmt mit LH 750 (Beckm&@uwoulter, Fullerton, Kalifornien, USA).
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Laktat, sowie die Parameter des Saure-Basen-HasigB#tarbonat, pH, 4£0,) wurden mit Hilfe
eines Blutgas-Analysators (RapidLab 1265, BayeirtHeare LLC, East Walpole, MA, USA) auf
der Basis der Henderson-Hasselbalch-Gleichungi(@itcauf der Intensivstation bestimmt

[Heo]
003x[PaCQ]

pH = pk, +log (6)

und der Base excess (BE), der Formel nach Siggaaadé+sen (7) berechnet

SBE= 0,9287x[HCO- 244+ 1483 (pH - 7.4)] ()

Die Referenzwerte flr unsere Studie bezogen sithliauNormalwerte des Zentrallabors unserer
Klinik. Diese sind in Tabelle 3 aufgefthrt.

Wir berechneten fir jede Blutprobe die Bedside egta strong ion difference (S{Paus den

wichtigsten Anionen und Kationen
sip=|Na*|+|k*|-|cI7|-[Lac] (11)
Die effektive strong ion difference (Sikalkulierten wir:
SIDe=|A"|+|HCO; | (13)

Fur die Konzentration der schwachen Saurei} [ Serum verwendeten wir die Formel nach

Figge, wie unter 1.1.1.1.2

|A"]=[Alb x (0123 pH - 0631)]+ [Pi x (0309 pH - 0469)] (9)

Obwohl Stewart in seiner Arbeit, wie auch alle déréolgenden Gleichungen, die Einheit
Milliequivalent/l (meq/l) verwendeten, werden in rdevorliegenden Studie alle
Elektrolytkonzentrationen in mmol/l angegeben. Biaheit Milliequivalent/l wird in den USA
verwendet, Wertigkeiten von lonen anzugeben, eatsilgnd dem friher gebrauchlichen mval. Far
einwertige lonen, wie Natrium, gilt, 1 meq/l = at'l = 1 mmol/l. Die Einheit mmol/l hingegegen
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ist eine weltweit internationale SlI-Einheit fir dadolekulargewicht, basierend

internationalen GroRensystem fir physikalische &noi3

auf dem

[Na'] - Konzentration

135 - 145 mmo/l

[CIT - Konzentration

95 - 110 mmol/l

[K™] - Konzentration

3,5 -5,0 mmoll/l

[Mg*] - Konzentration

0,65 - 1,2 mmol/l

[C&™] - Konzentration

2,05 - 2,65 mmol/l

[PO,”] - Konzentration

25-48mg/dl  bzw 081,55 mmol/l

Laktat i.P.

0,63 -2,44 mmol/l

Gesamteiweild i.S.

6,0-8,0g/dl bzw 60-80g

Albumin i.S. 35-504gl
Hamoglobin m: 14,0 - 18,0 g/dl
w: 12,0 - 16,0 g/di
Hamatokrit m: 0,38 — 0,52 I/l
w: 0,36 - 0,46 I/l
pPCO, m: 35 — 46 mm Hg
w: 32 —43 mm Hg
pH arteriell 7,36 -7,44
Bikarbonat 22-26 mmol/l
Base excess 0+3 mmol/l
SID, 39 - 42 mmol/l
SIDe 39,0 mmol/l
[AT] 15 mmol/l

Tabelle 3: Normwerte
i.S. =im Serum

i.P. =im Plasma
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2.4 Statistische Methoden

Fur jeden Zielparameter wurden die parametrischeratel) also Mittelwert und
Standardabweichung, sowie die nicht parametris€aen, das heil3t Median und Range ermittelt.
Siehe dazu Tabelle 4 unter Punkt 3.1.

Die Normalverteilung der Messwerte wurde anhandktdmogorov-Smirnov-Tests tberprift und
gegebenenfalls bestatigt.

Eine Typ | Fehlerwahrscheinlichkeit vorn<0,05 wurde fir alle Bestimmungen und Berechnungen
als signifikant festgelegt.

Um eine Beziehung zwischen den Elektrolytkonzeiuinan ([N&] und [CI]) und dem Base excess
abzuleiten, wurde zudem die Spearman-Rank-Orderekaion (r = Korrelationskoeffiient)
angewendet. Regressionskurven  (siehe  Ergebnistei.-33%.) veranschaulichen die
Zusammenhange grafisch.

Mit Hilfe der Computerprogramme Sigma Stat Softwatersion 3.1 (RockWare Inc. Golden,
USA) und Microsoft Excel Version 2003 (Microsoft iischland GmbH, Unterschleil3heim) wurde
die statistische Analyse durchgefihrt.

3 Ergebnisse

3.1 Gemessene Werte (Na, Cl, pH-Wert, BE)

Tabelle 2 (siehe 2.2.) zeigt die Patientenchargsiidest mit Mittelwerten und Standartabweichung.
Bei 201 Uberpriuften Patienten fand sich insgesa®mal bei 20 verschiedenen Patienten (1-6
24h - Perioden pro Patient) eine relevante Hypgémaie & 145 mmol/l). Die Werte des [N
lagen in diesem Subkollektiv zwischen 145 mmol#i umaximal 164 mmol/l. Dies zeigt Tabelle 4.
Hier sind deskriptiv die Messwerte aus den Blutgalsen, sowie die SIDund [A], aufgeflhrt.
Dabei werden bei allen 78 Messungen Median, Radge,niedrigste aufgetretene Wert (Min)
sowie der hdchste Wert (Max) und die Werte den®sl 75. Perzentile angegeben.

Die Chloridkonzentration lag nur in 10 Datenséatbew. in 12,8 % aller Patientenproben innerhalb
der Normwertbereiche (95 — 109 mmol/l), in einenli Bagar unterhalb der Norm (89mmol/l). In
jedem dieser 11 Datensétze bestand eine modemselbivere metabolische Alkalose (siehe auch

Tabelle 5, Beispiel 1-4). In 85,9% bestanden ed&tilorid-Spiegel. In 30 Datensatzen, das heifl3t
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in 38,5% der Probenfanden sich sogar Hyperchloramien mit Werten vo® tdmol/l bis
128 mmol/l.

In 58,9%, bzw. in 46 Féllen, der gewonnenen 78 mkdtlze entwickelten die Patienten eine
metabolische Alkalose mit verbundener HypernatrgfpH-Wert tber 7,44; Base excess grolier
3,0 mmol/l). Dagegen trat lediglich in einer kiem Gruppe von 6 Fallen eine metabolische
Azidose auf. Hierfur galt: pH-Wert kleiner als &,8nd Base excess kleiner -3,0 mmol/l. Siehe
dazu auch Punkt 3.7. und Tabelle 5.

Median | Range Max Min 0.25 0.75
[Na'] [mmol/l] 150,0 19,0 164,0 145,0 148,( 155,0

[CI'] [mmol/l] 114,0 39,0 128,0 89,0 111.C 118,0
SID, [mmol/l] 40,1 36,7 61,9 25,2 36,8 43,8
SIDe [mmol/l] 38,0 24,8 53,1 28,3 35,2 41,1
Bicarbonat

28,0 23,5 42.6 19,1 25,7 31,4
[mmol/1]
Base excess

40 25,0 18,7 -6,3 1,5 7,6
[mmol/1]
pH 7,48 0,36 7,65 7,29 7,42 7,50
PCO, 40,2 2,8 41,3 38,5 39,5 40,3
Albumin [g/l] 28,1 13,0 33,2 20,2 25,2 29,4
[AT] [mmol/l] 10,1 5,3 13,3 8,0 9,0 10,9

Tabelle 4 Beschreibende Statistik: Median, Range, Maximuwth Minimum, sowie 25. und 75. Perzentile fur alle

Saure-Basen-Parameter; n =78
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3.2 Natrium-Konzentration und Chlorid-Konzentration im Vergleich

Wie oben schon erwéhnt zeigte sich in lediglichPt@ben ein normales bzw. erniedrigtes][®Es
fanden sich hingegen 67 Falle (85,9%), in den sdVildh’] als auch [C] gleichzeitig erhoht
waren. Trotz deutlich erhohter [NaWerte (Median 153 mmol/l; Range 147 — 164 mmd&l) in
der Gruppe mit Hypernatridmie und zusatzlicher Hgpleridamie lediglich in 2 Fallen eine
moderate Alkalose vor. Eine metabolische Azidos¢ miur auf, wenn die [GiKonzentrationen
exzessiv erhoht waren (> 122 mmol/l), wie in Tabdl abzulesen ist. Hier sind Beispiele fur
extreme [N&]- und [CI]-Konzentrationen und deren Auswirkungen auf deor&Basen-Status

dargestellt.
Beispiel #| [Na'] [CI] pH BE SID, SIDe
[mmol/l] | [mmol/l] [mmol/l] | [mmol/l] | [mmol/l]
1 148 104 7,50 7,5 46,9 41,9
2 148 102 7,54 10,4 46,0 43,1
3 145 100 7,55 11,3 48,5 44.9
4 148 95 7,65 14,0 56,3 48,7
5 154 126 7,29 -6,3 33,1 28,3
6 157 125 7,35 -3,1 35,2 30,0
7 159 128 7,34 -3,8 34,4 29,8
8 156 127 7,32 -4.5 32,3 29,1

Tabelle 5: Beispiele fur den Einfluss extremer Natrium- urfddZid Konzentrationen auf den Saure-Basen-Haushalt

In Beispiel 1-4 traten Alkalosen mit entsprechenabatem pH-Wert und Base excess auf.’[Na
liegt iber dem Normwert bei gleichzeitiger Hypocidémie. Die SIQQist vergrof3ert.

Im Gegensatz dazu stehen die Beispiele 5-8. MaenatkAzidosen mit verringerten pH-Werten
und Base excess. Gleichzeitig bestehen erhohieGhzentrationen. Die SIPist vermindert.

Auf diese Konstellationen wird spéater in der Diskioa noch genauer eingegangen.
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3.3 Die Korrelation zwischen Na-Konzentration und Base excess

Abbildung 4 zeigt die Korrelation zwischen [Naund Base exess (Spearman-Rank-Order-Test
(r = Korrelationskoeffizient)); grafische Abbildungn Form von Regressionsgeraden mit
Koinfidenzintervallen. Genauso entstanden auclAdigldungen 5 - 7.

Eine Korrelation zwischen der [Nlaund dem BE konnten wir nicht generell nachweisen
(r =-0,031, p = 0,78). Aus Abbildung 4 lasst sadtho entnehmen, dass ein erhohter Natriumwert
nicht zwangslaufig mit einer Alkalose einhergeht.

20 -
L ]
15 -
L]
o @
L
10 - Toee e o
L J
- 0 | °
TTe—_ see * 3 -
L J 8 e
5 - — e — d °
L] Y 5 P _
m T et °
[ ® ° ] P L - _e
® e
0 - o ® ~—
LN . ¢
® [
® ° L
5 -
g L ]
'10 ) 1 T 1 )
140 145 150 155 160 165
+
[Na'] mmol

Abbildung 4: Korrelationzwischen BE und [N%; Korrelationskoeffizient r: = - 0,03 (p = 0,782).

Die gepunkteten Linierileng der Regressionsgeraden reprasentieren die 95%
Konfidenzintervalle.
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Lediglich in der bereits beschrieben (kleinen) Supge (14,1%) von 11 Fallen (mit normalem
(oder erniedrigtem) [Qlfand sich eine gute Korrelation (r = 0,66, p €3),wie man Abbildung 5

entnehmen kann. Man erkennt, dass die meisten d&prechenden Werte innerhalb des
Konfidenzintervalls (innerhalb der gestricheltemnikn) liegen. In Tabelle 5 entspricht diese

Subgruppe den Fallen 1 - 4.
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Abbildung 5: Korrelationzwischen BE und [N fur Falle mit einem [C] < 110mmol/l;
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3.4 Das Verhéltnis zwischen [C]] und Base excess

Aus Abbildung 6 geht hervor, dass eine negativerddation von Chloridionen-Konzentration und
BE besteht. Dazu berechneten wir: r =- 0,72 un<D,001.
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Abbildung 6: Korrelationzwischen [C] und BE; Korrelationskoeffizient r: = - 0,72 (p0s001). Die
gepunkteten Linien entlamg Begressionsgeraden reprasentieren die 95%

Konfidenzintervalle
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3.5 Der Zusammenhang von SIQ und Base excess

Nicht nur zwischen der [GiKonzentration und dem BE, sondern auch zwischean 8ID,und dem
Base excess besteht eine eindeutige Korrelation @80, p <0,001). Abbildung 7 stellt diesen
Sachverhalt dar.
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Abbildung 7: Korrelationzwischen BE und SIp) Korrelationskoeffizient r: = 0,80 (p < 0,001).eDgepunkteten

Linien entlang der Regressgeraden reprasentieren die 95% Konfidenzialierv
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3.6 Die Korrelation zwischen Bikarbonat und Base exess

Wie schon von anderen Autoren (Zander and Lang ;28@llum 2005) gezeigt bestand ein
deutlicher Zusammenhang des Bikarbonats im Plasmales Base excess. Mitr = 0,97 und
p < 0,001 besteht eine beinahe lineare Beziehubgil@ung 8).
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Abbildung 8: Korrelation zwischen HCOund BE; Korrelationskoeffizient r: = 0,97 (p < 01
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3.7 Die SID;und der Sadure-Basen Status

In 46 der 78 Datenséatze mit Hypernatriamie beolegehtwir eine SIRuber 39,0 mmol/l. Hiervon
wiesen 84,8% der Falle eine metabolische Alkalogemem pH > 7,44 auf.

In einer kleinen Gruppe von 6 Datensatzen (ein Agszavon siehe Tabelle 6, Beispiel 5 - 8)
bestand eine Hypernatridmie mit einer §lBeren Wert unter dem von uns definierten Grenizwer
von 39,0 mmol/l liegt. Hier ware eigentlich eine ida@se zu erwarten gewesen, jedoch lag bei
diesen Proben eine milde Alkalose vor. In jedem @efFéalle lagen die Serum-Albumin-
Konzentrationen allerdings eindeutig unter dem Neent von 35 - 50 g/l. Der errechnete Median
betragt hier 26,2 g/l, die Range 0,9 g/I. Die dudah Hypalbuminamie verringerte Konzentration
von [A] bestimmt demnach den pH-Wert hier starker aledigedrigte SIR
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4 Diskussion

4.1 Die Bedeutung der Hypernatriame in der Intensivmedzin

4.1.1 Die Hyperchlordame Azidose

Die hyperchlorame Azidose beschreibt einen saungstand des Blutes, der durch eine zu hohe
[CI']-Konzentration im Plasma verursacht wird. Diesesnitellation begegnet man besonders
haufig bei Patienten, welchen grél3ere Mengen asskjkeit infundiert wurden. Deshalb etablierte
sich hierfir zunachst auch der Begriff Dilutionstmrde oder Infusionsazidose. Der Begriff
Dilutionsazidose (Peters and Van Slyke 1947) erkie Hyperchloridamie dadurch, dass der
gesamte Extrazellularraum durch Infusion mit bikendtfreien Elektrolytldsungen verdinnt wird.
Dieser Ansatz beruht auf dem Saure-Basen-Modelh raiggard-Andersen. Die Verdinnung
bewirkt eine Abnahme der [HGP-Konzentration und es folgt eine Abnahme des pHig/e
Scheingraber, Rehm und Kellum bezweifeln die Eristeiner Dilutionsazidose (Kellum, Bellomo
et al. 1998; Scheingraber, Rehm et al. 1999; Kelk002; Rehm and Finsterer 2003; Rehm,
Conzen et al. 2004). Sie sehen die Ursache derttypeamen Azidose nicht in einer Verdinnung

des Bikarbonats, sonders vielmehr in einer AbnatienesIDy;

Wenn durch Infusionstherapie, z.B. NaCl 0,9%-Lstem Plasma starke Anionen wie Chlorid
(NaCl 0,9%-Lsg enthalt mit 154mmol/l eine unphysgsch hohe Menge Chlorid) zugefuhrt
werden, verringert sich die SiDund damit entsteht eine metabolische Azidose ésiatich
1.1.2.2.6). Anzumerken ist, dass]Ad.h. die schwachen Sauren (v.a. Albumin), divehdiinnung
abnehmen, die Auswirkungen auf den Saure-BasensSsad jedoch nicht grof3 genug, um die
Azidose auszugleichen.

Die Abnahme der SID des Plasmas ist bei Infusion von NaCl 0,9%-Lsg #&lfenden
Mechanismus zuriickzufiihren: NaCl 0,9%-Lsg. entjeiveils 154 mmol/[Na’] und 154 mmo/I
[CI']. Die physiologischen Konzentrationen dieser lonen Serum betragen ca. 140 mmol/l
bzw. 100 mmol/l. Die Differenz der lonenkonzenwwagn der NaCl-Lsg. zu den lonen-
Konzentrationen im Plasma betragen also fur dasusatca. 14 mmol/l (154 mmol/l — 140 mmol)
bzw. 44 mmol/l fur das Chlorid (154 mmol/l — 100 wiff). Wird NaCl 0.9% infundiert, wird dem
Organismus also relativ zu den PlasmakonzentrationehrChlorid als Natrium zugefihrt. Nach
dem Stewartschen Theorem resultiert hieraus eialAdér SIQ mit konsekutiver Azidose.
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Nach der Stewart’'schen Theorie kann eine Abnahnmel (damit Dilution) der [HC@]-
Konzentration per se nicht zu Veranderung des pht&¥elhren, da dies nur die unabhéngigen
Variablen pCO,, SID; und [A] vermdgen. Letztendlich zeigten Bruegger er alssddas Ausmal3
der Abnahme der SHund nicht das Ausmalf3 der Bikarbonatverdinnung @ea®ilutionsazidose
entsprache) fur die pH-Wert Veranderung entscheidemn Der Stewart Ansatz liefert demnach die
tatsachliche Erklarung der hyperchloramen Azid&edgger, Bauer et al. 2005)

Verschiedene Arbeitsgruppen untersuchten negatiffekteé der Hyperchloridamie auf den
Organismus und fanden unter anderem eine Beeitigoly des Immunsystems (Kellum, Song et
al. 2004), der Hamostase (Kiraly, Differding et 2006), der Splanchikusperfusion und damit des
gesamten Magen-Darm-Trakts (Wilkes, Woolf et aDP0und der Hamodynamik. (Pedoto, Caruso
et al. 1999; Kellum, Song et al. 2004). Als Reaktauf diese Studien bringen einige Firmen der
Pharmaindustrie zunehmend sog. ,balancierte” lofudbsungen auf den Markt, die in ihrer
Zusammensetzung auch bei hoher Infusionsmenge keimeenswerte Azidose erzeugen, weil sie
ein verstoffwechselbares Anion (z.B. Acetat odektaf enthalten. Nach der Metabolisierung
betragt die SIReiner solchen Losung nicht mehr Null (wie bei N&%%) sondern ca. 24 mmol/l
und beeinflusst deshalb den pH-Wert nicht mehr @darund Venkatesh 2005)

4.1.2 Die Hypernatriame Alkalose

Stérungen von Natrium- und Wasserhaushalt findeh bei vielen Intensivpatienten (Bennani,
Abougal et al. 2003). Laut Polderman et al. titteeHypernatriamie bei ca. 8,9% aller Patienten im
Krankenhaus auf (Polderman and Schreuder 1999).ubgpezifischen anfanglichen Symptome
reichen von Unruhe, Erbrechen und Lethargie Uberskdischwache und kdénnen bis zur
Hyperreflexie, Rhabdomyolyse, zu Krampfen und zuom@ fithren (Bagshaw, Townsend et al.
2009). Erhohte NaKonzentrationen fiihren zu Wasserverschiebungerintos nach extrazellular.
Die Folgen sind neurologischen Stérungen, Demyséning und intracerebrale Blutungen
(Moritz, del Rio et al. 2001). Auf der Intensivstet sind Patienten mit einer den Normwert
ubersteigenden NaKonzentration haufiger als auf anderen Stationen.

Erhdhte Natrium-Spiegel erhohen evt. sogar die Mitétsrate. Bei einigen Autoren fanden sie
Mortalitatsraten von 40 - 60 % (Himmelstein and e®ri983; Snyder, Feigal et al. 1987) bei
Patienten mit massiver Hypernatriamie, eine ne@¢uelie von Palevsky et al. prognostiziert eine
Mortalitatsrate von 16 % (Palenvsky, Bhagrath e1896).
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Hypernatriamien werden durch renale Wasserverloste verminderte Wasserzufuhr oder durch
exzessive Natriumaufnahme verursacht. Sehr haufizsache einer Hypernatridmie bei
Intensivpatienten ist eine Therapie mit Schleifenetika.

Da viele Intensivpatienten kontrolliert beatmet uhgkrfir sediert werden, fehlt ihnen das
Durstgefuhl, bzw. kénnen sie ihr Durstgefihl ninbtmal auf3ern. Ist die iatrogene Volumenzufuhr
inadaquat folgt hieraus eine Konzentration des Kiwpssers und damit ein Natriumanstieg im
Sinne einer hypertonen Dehydratation. Das sellfi &uf Kinder und Patienten mit verringerter
Gehirnfunktion durch neurologische ErkrankungeriBagshaw, Townsend et al. 2009).

Auch eine Ubertriebene Therapie mit Natriumbikadiomls Azidosetherapie kann zu einer
Hypernatriamie fihren. Dariiber hinaus koénnen Medikate hohe Na Konzentrationen
induzieren, und zwar unter anderem Benzodiaze@aghamazepin, trizyklische Antidepressiva,

Barbiturate und Lithium.

Da (bei gleich bleibender [dKonzentration), ein erhdhter Serum - Natrium $piedie SIQ
vergroBert, muss hieraus nach dem Stewartschen tAnsime Alkalose resultieren. Die
hypernatriame Alkalose ist also eine metabolischalase.

Eine schwerwiegende Folge metabolischer Alkalogenade beim kritisch kranken Patienten, ist
die Hypoventilation. Obwohl sich selten bedrohlidbgigenierungsstérungen ergeben, kann sich
beispielsweise die Entwohnung vom Respirator vegeam (Webster and Kulkarni 1999).
Herzrhythmusstorungen und neurologische SymptonewNrtheit, Parasthesien und Tetanien)
kénnen ausgeldst werden. (Harrington and Kass#82)1

Insgesamt ist bekannt, dass die metabolische Adkalmit erhthter Morbiditdt und einer
verschlechterten Prognose einhergeht (Webster atigiiai 1999).

So stellen sowohl die Hypernatriamie als auch dil sls Folge entwickelnde Alkalose zwei
ernstzunehmende Stdérungen dar, besonders flr ivpatienten. Die hypernatriame Alkalose
wurde bisher nicht als eigenstandige Stoffwech$elsty beschrieben, es liegen jedoch Fallberichte
Uber Alkalosen mit einem hohen Natrium vor. (Fuahd Listernick 1987; Fencl V, Jabor A et al.
2000).
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4.2 Interpretation der Ergebnisse

Die zentrale Aufgabe dieser Studie war es, zu h&p, ob eine Hypernatridmie eine Alkalose
auslosen, beziehungsweise verursachen kann. Awsam$ntersuchungen gewannen wir die in
Punkt 3. genannten Ergebnisse. Im Folgenden wedikse nun diskutiert und mit Hilfe des
Stewartschen Séaure Basen-Modells interpretiert.

Aus den Studienergebnissen kénnen im Wesentlict&ehRisse gezogen werden:

Zunéchst konnten wir erneut zeigen, dass die StRv(bie SIQ) eine wichtige Rolle in der
Bewertung des Saure-Basen-Haushalt spielt. Dig Ghi0 der Base exess korrelieren miteinander
(r=20,80, p <0,01), ersichtlich aus den Austiitgen unter 3.5. und Abbildung 7.

Bei knapp 4/5 der Patienten mit erhohter Sliestand eine metabolische Alkalose. Diesen
Zusammenhang beschrieb erstmals Peter Stewart d6t@®83) und spéater noch viele weitere
Autoren, z.B. Fencl (Fencl V, Jabor A et al. 200Bigge (Figge, Rossing et al. 1991; Kellum
2005), Kellum (Kellum 2005) und Rehm (Rehm, Conetal. 2004).

In unserer Studie liel3 sich eine Relation zwiscNatrium und dem Base excess nicht generell
nachweisen. Lediglich in einer kleinen Subgruppen i@ Fallen stellt man einen gewissen
Zusammenhang fest (siehe 3.3, bzw. Abbildung 5 Tabelle 5). Es besteht allerdings eine
signifikante Korrelation zwischen [Clund dem Base excess. Zunachst scheint es, atliesss
Ergebnis unvereinbar mit dem Stewart Modell. Naeh éGesetzen der Elektroneutralitat musste
eine Veranderung der Konzentration des starken Nasium genauso Anderungen der $ID
herbeifiihren, wie Veranderungen des Serum-Chlopidg®ls.

Dieser, auf den ersten Blick, widersprichliche Agpgurde bisher noch nicht in der Literatur
beschrieben, lasst sich aber bei kritischer Ansahgueicht erklaren:

Die Ursache liegt in der unterschiedlichen Varigtiider Serum-[Ng- und [CI]-Konzentrationen.

In unserer Untersuchung variierten die"Mpiegel um 11% (19 mmol/l) vom Mittelwert, die [CI
Spiegel wichen vom Mittelwert um 36% (39 mmol/l) ab

Beide lonen-Konzentrationen tragen zur die Bildwhgy SI0, wesentlich bei und auch ihre
Differenz ([Na] - [CI]) zeigte eine deutliche Korrelation zum BE (r Z@). Bleibt jedoch einer der
Faktoren in dieser Gleichung relativ stabil ([famuss die Korrelation im Wesentlichen auf den
Veranderungen des zweiten, instabilen Faktors]{[@¢ruhen.

Dabei kann eine Hypernatriamie sehr wohl eine nadisthe Alkalose begrinden, allerdings nur
wenn ein normaler [J+Spiegel vorliegt (Beispiele hierzu in Tabelle B).unserer Studie war diese
Konstellation nur in einem geringen Anteil von 1atBnsatzen (14,1 %) nachweisbar. Hier lagen

die Chloridkonzentrationen im Normwert, beziehungse darunter. In diesen Fallen ist Natrium
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das jenige lon, dessen Konzentration variiert dadurch SIQ, pH-Wert und BE richtungweisend
beeinflusst.

Sind die Konzentrationen von Natrium und Chloridighzeitig verandert, bestimmt letztlich ihre
rein rechnerische Differenz den ,Netto-Effekt‘ audie SID, und damit auf den S&ure-Basen-

Haushalt.

In nur 12,8 % unserer Proben lag eine isolierteetiyatridmie mit normalen Chlorid-Spiegeln vor.
Die niedrige Inzidenz isolierter Hypernatriamientsgmach zunachst nicht unseren Erwartungen,
insbesondere in Anbetracht der Tatsache, dass 5%Sulidienpatienten Furosemid und 10%
Hydrokortison erhielten.

Schleifendiuretika wie Furosemid werden verabreicimh einen Verlust von Wasser, in seltenen
Fallen auch von Elektrolyten (Hyperkaliamie), hezh&ihren. Sie wirken, indem sie im dicken,
aufsteigenden Teil der Henleschen Schleife des eNi@ubulus den N&'2CI-Symporter
(Cotransporter) und damit den RuUcktransport didseen blockieren. Furosemid und andere
Schleifendiuretika hemmen diesen Cotransportedass es zu einer verstarken Ausscheidung von
Wasser, Natrium, Kalium und Chlorid kommt. Im Faliees Natriums liegt die zusatzliche
Ausscheiderate bei bis zu 25%.(Dendorfer and Mad6R Die Chloridausscheidung Ubertrifft
dabei aber sogar die NAusscheidung, sodass es zunachst zu einer hypaomo Alkalose
kommen kann. Patienten mit einem hohen Natrium- Ghdbridverlust wurden aber in dieser
Untersuchung gar nicht erfasst. Einschlusskritenan ja eine [N§ > 145 mmol/l. Spater kommt
es allerdings bei einem Teil der Patienten zu eiRe@rosemid-induzierten Zunahme der
Renin/Angiotensin/Angiotensinll-Produktion (Reboeffékt) mit vermehrter Zunahme der Na
Ruckresoption (Escape Phanomen der Schleifendiajetund zur Hypernatriamie. (Forth,

Henschler et al. 2009). Nur dieses Patientengat fish evt. in den Studienergebnissen abbilden.

Eine Gabe von Hydrokortison dient der Therapieibester Erkrankungen von Intensivpatienten.
Gut belegt ist, dass Hydrokortison, als Ersatz,&#®esshormons®, das Auftreten und die Schwere
einer post-traumatischen Belastungsstérung vermtindBriegel, Vogeser et al. 2009). Eine
bekannte Nebenwirkung der Kortikosteroide ist digéftnatriamie. Durch die mineralocorticoide
Wirkung des Hydrocortisols wird die Natriumrickrgstton im Tubulus gesteigert, wodurch
weniger Natrium im Urin ausgeschieden wird.(Mild&jttiger et al. 2005). Im Gegensatz zum
Einfluss auf den Natriumhaushalt, ist der Einflnem Hydrocortison auf das Serum-Chlorid

bislang wenig untersucht.
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In der vorliegenden Untersuchung liel3 sich keimmifikante Relation des Serum-Natriums zum
BE (r = 0,66) und damit zu den Parametern des ikladssn S&ure Basen Modells ableiten. Der
Begriff ,hypernatriame Alkalose” als Pendant zurpbychlordmen Azidose scheint also nicht
gerechtfertigt.

Dennoch zeigen die Daten, wie wichtig Natrium féandsaure-Basen-Haushalt ist.

In 85,9% der Datensatze lag (zusatzlich zur Hygdedrmie) eine moderate bis starke
Hyperchloridamie vor. In dieser Subgruppe bestamet gediglich in 7,8 % eine Azidose. Dieses
Resultat steht in (scheinbarem) Widerspruch zgaleth anderen Arbeiten aus dem Themenbereich
~hyperchloramie Azidose (Scheingraber, Rehm efl889; Constable 2003; Rehm, Conzen et al.
2004; Kellum 2005; Rehm, Hofmann-Kiefer et al. 2)@ife dem Serum-Natrium wenig Beachtung
schenkten.

Es ist offensichtlich, dass die erhdhte Natriumlemieation einer Azidose entgegenwirkt, so zu
sagen ,kontra-azidotisch* wirkt. Die Studienergedsei belegen, dass eine Hyperchloridamie
keineswegs zwingend zu einer Azidose fuhren mugs SID, steigt nicht an, wenn der begleitend
hohe [Nd]-Spiegel dem azidotischen Effekt des Chlorids egém wirkt.

Freilich darf in der vorliegenden Untersuchung hidle verminderte Albuminkonzentration und
deren Effekt auf den Saure-Basen-Haushalt vergesseden. Albumin wird nach dem Stewart
Konzept zu den schwachen S&urer] gezahlt und eine verminderte Konzentration béesst den
pH-Wert auch im Sinne einer Alkalose. Die verringgAlb’] wirkt, wie der Natriumspiegel, der
Azidose durch die Hyperchloridamie entgegen.

Wir konnten letztlich in unserer Studie zeigen,sdasr allem die SIR(und [A]) den Saure-Basen-
Haushalt definiert. Vorraussetzung ist, dass rafgiische Einflisse ausgeschlossen werden
konnen durch einen konstantesC@,. [Na'] und [CI] bestimmen als starke lonen die Siind
damit den Saure-Basen-Status. Steigt die'Jianzentration alleine an und bleibt der €I
Konzentration konstant, so ist das Resultat eif@ladke. Dies ist, so zeigen unsere Ergebnisse, ein
zwar seltenes, aber durchaus relevantes Ergebmgekkhrt fihrt eine Hyperchlordmie nur dann
zur Azidose, wenn [N4 nicht im gleichen Umfang ansteigt, bzw. konstaigibt. Liegen die
Konzentrationen beider lonen auferhalb des Norndhere so zahlt deren ,Netto-Effekt*

hinsichtlich der metabolischen Auswirkungen auf 8&nire-Basen-Haushalt.
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4.3 Der Vergleich von traditionellem Modell mit dem Stevart-Ansatz

Im traditionellen Modell nach Siggaard-Andersenutisrt eine Veranderung des pH-Wertes
daraus, dass Sauren oder Basen dem System zugdygmbeaus ihm entfernt werden. Im Stewart
approach sind fur pH-Wert-Veranderungen die unagig@&m Variablen 0O, SID, und [A]
verantwortlich, nicht die [H-lonen selbst. Diese gehéren zu den abhéngigeiabdan und werden
daher per definitionem verandert, determinierernr alatdbst nicht den Saure-Basen-Status. (Story
2004 ; Wooten 2003)

Die Analytik der traditionellen Methode scheint @dén ersten Blick einfacher und unkomplizierter.
Die Parameter, die bendtigt werden, sind mit Hitfederner Analysegerate schnell und leicht zu
bestimmen, auRerdem berechnen diese Gerate stiosgstien Base excess und die [HTO

Letztlich ist es aber, nach einer kurzen Einarlngigzeit, auch mit der Methode nach Stewart rasch
und einfach moglich Stérungen des Saure-Basen-tlddasdm Krankenbett zu beschreiben und zu
analysieren. Hierzu eignet sich insbesondere dreitsevorgestellte ,Bedside-SID“. Aber auch
Albumin-, Phosphat-, Calcium- und Magnesium-Serueggd konnen, insbesondere bei
Intensivpatienten, heutzutage von jedem Kliniklabestimmt werden. Auf eine exakte Berechnung
von [A'] kann, aul3er bei gravierender Hypalbumindmie,enRlegel zugunsten einer Abschatzung
verzichtet werden. Falls eine genaue Berechnungematig erscheint gibt es inzwischen extra

entwickelte Softwareprogramme (z.B. von P. Deeti@mikum Augsburg).

Manche Autoren sehen keinen Vorteil des ,modernasafzes” von Stewart und bevorzugen das
traditionelle Modell (Siggaard-Andersen 1995). BRahlreichen anderen Autoren hingegen findet
der Stewart Ansatz ein zunehmendes Mal3 an Akzep&iory, Bellomo et al. 1999; Fencl V, Jabor
A et al. 2000; Constable 2001; Kellum 2005; Rehmafrrnn-Kiefer et al. 2007) Einen besonders
wichtigen Vorteil beschrieben Fencl et al. (Fenc] ¥Yabor A et al. 2000): Gerade bei
Intensivpatienten kommt es haufig zu komplexen, uamter versteckten metabolischen S&aure-
Basen-Stérungen, die mit dem traditionellen Ansatht erfasst werden kénnen. Haufig findet man
zum Beispiel die schon beschriebene Konstellatinarehyperchloramen Azidose, die vollstandig
von einer zusatzlichen hypalbumindmen Alkalose dibekt wird. Nach traditioneller Analyse liegt
ein normaler Base excess vor und die Storung waldk erkannt.(Rehm, Conzen et al. 2004).

So konnte Fencl unter Anwendung von Stewart’s agpgrazeigen, dass sich bei jedem sechsten

Intensivpatienten hinter einem normalen Base exdesteutsame metabolische Saure-Basen-
Storungen verbergen. (Fencl, Jarbor et al. 2000)
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Die klinische Relevanz der Saure-Basen-Theorie &etvart ist noch nicht vollstandig geklart und
die Anwendung hangt von den klinischen UmsténderRalspiratorische Stérungen werden anhand
des traditionellen Modells bewertet. Auch scheirst @urchaus sinnvoll, die metabolische
Komponente des Saure-Basen-Haushalt eines sefimitstéatmenden Patienten mit dem
traditionellen Ansatz nach Siggard-Andersen einzétaen. Der kontrolliert beatmete Patient
hingegen unterliegt einer Reihe von schwer absbhétn pathologischen und iatrogenen
Einflussen, so dass dort das Stewart Modell Vartedt. (Funk 2007)

Fur beide Konstellationen ist anzumerken, dasse-auch in der vorliegenden Studie gezeigt —
der BE exzellent mit dem pH-Wert korreliert (sofgu€O, konstant ist) und damit das Ausmal}
einer metabolischen Saure-Basen-Storung hervordagdrschéatzen lasst. Die genaue Ursache
dieser Stoérung bleibt hierbei jedoch im Dunkelnr Bgewart- Ansatz ermoglicht dariber hinaus
eine quantitative und qualitative Analytik, alsoedprazise Erfassung der Ursache einer

metabolischen Séaure-Basen-Stérung.

4.4 Die Lucke der starken Anionen: strong ion gap (SIG)

Zusatzlich zu ihren Ausfiihrungen zur Siind SIQ (vgl. Punkt 1.1.2.2.4) stellten Figge und Fencl
dar, dass sich, neben [HEDund [A] im Plasma weitere negative, messtechnisch schwer
erfassbare Ladungen [XJAbefinden missen. Hierzu zahlen Ketonsauren, HaffnOxalat und
weitere organische Sauren (Maloney, Appadurai.e2@2). Die Summe dieser sog. ,unmeasured
anions” wird auch als ,strong ion gap“ (SIG) bebsiet und ergibt sich rechnerisch aus der
Differenz von SIR und SIDQ.

SIG=SIDy-SIDe 14)

Die Normwerte sind: 42 mmo/l — 39 mmo/l = 3 mmal/l Abb. 2)

Die SIG ist somit das Pendant zur Anionenliicke klessischen Saure-Basen-Modells (siehe
1.1.1.2.4. Gleichung (8)), hat aber im Vergleich diaser den Vorteil, von Veranderungen der
Plasmaprotein- und Laktatkonzentration unabhéngigein (Kellum, Kramer et al. 1995; Story,
Poustie et al. 2002). Die SIG wird also bestimmicdudie ungemessenen Anionen [XAnd ist
infolgedessen zum Beispiel erhoht nach Herzstill$taTrauma oder Verbrennungen und bei
Stérungen des Leberstoffwechsels. (Funk, Dobéralr 2009)
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Verschiedene Studien haben gezeigt, dass die SiGheivorragender intensivmedizinischer
Parameter zur Abschatzung der Mortalitat ist.

So untersuchten Gunnerson und Saul Intensivpatiesuié verschiedene Préadiktoren wie Lactat,
Phosphat, Base excess, SIG, Bikarbonat und pH-Wettderen Outcome. Sie stellten fest, dass
Lactat und SIG diejenigen Parameter sind, die astebemit der Mortalitat korrelieren. Die strong
ion gap ist hierbei ein unabhangiger Pradiktor unéhrer Aussagekraft bezuglich der Mortalitat
dem Base excess deutlich Gberlegen.(Gunnersongfalil2006)

Ahnliche Ergebnisse lieferten Kaplan und KellumchAlbei Traumapatienten geht eine vergroRerte
SIG mit einer erhdhten Sterblichkeitsrate einhea.die Ergebnisse hoch signifikant sind, schlagen
die Autoren vor, die SIG bereits frihzeitig, d.hdghchst schon bei Krankenhausaufnahme, zu

ermitteln.(Kaplan and Kellum 2008).

Auch hierbei hat der Stewart-Ansatz Einzug in delnigchen Alltag gefunden. Es bleibt
abzuwarten, welche weiteren Erkenntnisse beziuglth und Mortalitat in Zukunft gemacht

werden konnen.

4.5 Fehlerbetrachtung

Die Ergebnisse unserer Untersuchung mussen unteisggn Einschrankungen betrachtet und
bewertet werden.

Zunachst einmal gilt, dass die Konzentrationen Matrium und Chlorid nur mit einer Genauigkeit
von * 1mmo/l (Zander and Lang 2004) bestimmt werkignnen. Um diese Messungenauigkeit der
einzelnen Werte zu minimieren wurden Mittelwertebifget, immer die gleichen Messgerate
verwendet und auf gleiche Bedingungen, wie z.Bskamem gCO,, geachtet. In weiteren Studien
konnte die Korrelation zwischen Base excess undudebhangigen Variablen des Stewart Modells
bereits nachgewiesen werden. (Scheingraber, Relain 8099; Rehm and Finsterer 2003; Kellum
2005) .

Unsere Studie bestétigt erneut die Beziehung deebeEinflussgrofRen. Wenn nun die Exaktheit
der Messung (von [N& und [CI]) noch hoéher wéare, dann kénnte man die Shbch genauer

bestimmen und womdéglich ware die Korrelation vonustel SIQ, noch enger.

44



Das Patientengut der Studie muss als hoch seléktipmlie Fallzahl, bei der tatsachlich eine
Hypernatriamie vorlag, als eher klein angesehenderer Alle Patienten waren postoperativ
intensivpflichtig und maschinell beatmet. Viele d@atienten wurden mit Schleifendiuretika und
/oder Hydrokortison behandelt, was weiter zu egewissen Selektion fuhrte.

Wir wollten jedoch nicht klaren, welche Wirkung abmale [N&]-Konzentrationen hinsichtlich
des Outcomesauf kritisch kranke Patienten haben, sondern es dem Ziel der Studie, zu
analysieren welchen Einfluss das Serum-Natrium Yatshtiger Bestandteil der SHp auf den
Saure-Basen-Haushalt hat. Auch die Ursachen d&tr&lgtverschiebungen zu klaren war nicht das
eigentliche Ziel der Untersuchung. Letztlich spielt der Grunthee Elektrolytentgleisung im

Stewart-Modell auch nur eine untergeordnete Rolle.

5 Die Rolle des Stewart Modell in der Studie

Die Fragestellung der Studie hatte ohne die Theaie Stewart nicht bearbeitet werden kénnen.
Im klassischen Modell nach Siggard-Andersen fultenahme oder Wegnahme von Saure und
Basen zu einer Veranderung des pH-Wertes und disiBaure-Basen-Status (Siggaard-Andersen
1995). Zwar wurde durch Einfuhrung des Base ex@sd?arameter zur exakteren quantitativen
Bestimmung metabolischer Stoffwechselstorungenhgdtan, doch wird im traditionellen Modell
den Elektrolyten, insbesondere dem Natrium, hinothder Kausalitdt von Saure-Basen-Stérung,
keine Beachtung geschenkt.

Nach dem Stewart Modell wird der Saure-Basen-Hdushiach die drei unabhangigen Variabeln
pCO,, die Gesamtheit der schwachen Anioner] pA&d die Strong ion differnce (SID) bestimmt.
Ein wichtiger Parameter letzterer ist die [INKonzentration, schlieRlich errechnet sich die SID

ZU:

SID, =|Na’ |+ |k *|-|c1"]-|Lac] (10)

Um die Auswirkungen von erhdhten Natrium-Serumspiecauf den Saure-Basen-Haushalt zu
betrachten, war die Verwendung des Stewart-Modweitsvendig, obgleich [N primar mit dem
Base excess (also einem Parameter aus dem trafigioModell) in Relation gesetzt wurde. Hier
sei im Besonderen nochmals auf die Bedeutung dey, Sbwie auf die Differenz von Natrium-
und Chlorid-Konzentrationen verwiesen. Aber aucte diir Datensatze, in welchen eine
Hypernatriamie eine Alkalose herbeifiihrte, kann pleysiologische Zusammenhang nur Uber die

jeweiligen Veranderungen der SiBedeutet werden.
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Ferner traten in der Studie Stoffwechselkonsteltetn auf, die nach dem Modell von Siggard-
Andersen nicht hatten erklart werden kdnnen. Hienufallen nicht nur die wenigen Falle der
hypernatridmen Alkalose (3.3., Abbildung 5) sondauth die beobachteten hypoalbuminamen

Akalosen.

6 Vergleich mit der Literatur

Vorteile und Limitationen des Stewart Modells wurdeielfach in der Literatur analysiert und
diskutiert. Ebenso gibt es zahlreiche Gegenub&ratgdn und Vergleiche der beiden Saure-Basen-
Modelle. Beispiele sind Verdffentlichungen von Dul{fDubin, Menises et al. 2007), Constable
(Constable 2001; Constable 2003) oder Story untuKe{Story and Kellum 2004). Sie bevorzugen
den Ansatz nach Stewart. Siggard-Andersen andé@seksatrat das klassische Modell (Siggaard-
Andersen 1995). Peter Constable, (Constable 20@3)/eterindrmediziner, fuhrte die Begriffe
»strong ion acidosis” als Reaktion auf die Verotfmmungen lber die ,hyperchlorame Azidose*
ein. Er postulierte, dass besser der Terminus ngtion acidosis“ statt ,hyperchlorame Azidose*
verwenden werden sollte. Constable erkannte, dassSiD, die entscheidende Grofe ist, um
Veranderungen im Saure-Basen-Haushalt zu beschrdimr Blick auf die einzelnen Anionen ist
unzureichend um metabolische Veradnderungen dese$asen-Haushalt es verstehen und
interpretieren zu kdnnen. Story et al.(Story 208try, Morimatsu et al. 2006) verwendeten und
bestétigten den Terminus ,strong ion alkalosisfisid insbesondere im Zusammenhang mit dem
simultanem Auftreten von Hyperchloridamie und Hymridmie. Story sah das Stewart Modell als
die einzige Mdglichkeit an, die simultane Wirkungnv Anderungen der Konzentrationen
verschiedener Elektrolyte auf den Saure-Basen-Hdiusind deren Physiologie adaquat zu
erklaren.
Scheingraber et al. stellen in ihrer Arbeit von A88ar, dass Stewart’s theoretisches Modell auch in
der Praxis genaue Rickschlisse auf zu erwarterd@ndlerungen der Saure-Basen-Parameter bei
Infusion groRerer Flissigkeitsmengen erlaubt. Bmetabolische Azidose entsteht bei schneller
intravenodser Infusion von 0,9% Kochsalzlosung, alimj durch einen starken
Konzentrationsanstieg des Chlorids im Serum, im gléch zur [N&]-Konzentration
(Scheingraber, Rehm et al. 1999). (siehe auch.).1.3
Auch die Pufferung metabolischer Azidosen folgtmaem Stewart Modell anderen Regeln als
beim klassischen Ansatz. Diesen Zusammenhang untéesry Rehm und Finsterer iimrer Studie
Uber die Pufferung der hyperchloridmen Azidose (Rednd Finsterer 2003). Es wurden zwei
Gruppen von Patientinnen, die sich gynakologischalmdominellen Operationen unterzogen,
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entweder mit Natrium-Bikarbonat (NaBic) oder mhitis-HydroxymethylAminomethan (THAM)
als Puffersubstanz behandelt. Startpunkt der Ruffpwar ein Base excess von -7 mmol/l. Es
wurde darauf geachtet, degQ®, konstant zu halten und [Anicht zu verdndern. Anschliel3end
wurden Elektrolyte, weitere Parameter des Saureékushalts, sowie Albumin und
Gesamteiweild nach festen Intervallen bestimmt uedSdD (d.h. SIQ und SIQ) und die SIG
berechnet. Nach dem Stewart Prinzip spielt [HEOur die Pufferung keinerlei Rolle (als
abhangige Variable), nur die Menge des zugefuhdatiium bestimmt den Grad der Pufferung.
Im Falle der THAM-Pufferung hatte die Anderung gésWertes eine andere Genese. Aus THAM
selbst entsteht ein mit den herkdmmlichen Methadeht messbares Kation (THAW Es fiihrt zu
einem Anstieg der SID Auch diese Arbeit zeigt den alkalisierenden, fkarazidotischen® Effekt
von Natrium sehr Uberzeugend auf.

Fencl beschreibt in einem Review (Fencl V, JaboetAal. 2000) die Konstellationen einzelner
Saure-Basen-Stérungen nach dem Stewart Modell. bBsdem hierfur Blutproben von 152
Intensivpatienten untersucht. Die verschiedenenofitée zum Saure-Basen-Haushalt wurden
verglichen. Der Autor schilderte unterschiedliclggeichzeitig bestehende und zum Teil sich
Uberlagernde Stoffwechselstérungen, die nur anhdeml Stewart Ansatzes detektiert werden
kénnen. Beispielsweise wird in dieser Arbeit aucin d-all mit einer so genannten
Konzentrationsalkalose geschildert. Ein Defizit &masmawasser fuhrte bei diesem, frisch
reanimierten, Patienten zu einer [INEonzentration von 159 mmol/l und gleichzeitiguiedrigter
SID, (ausgeltst durch eine erhthte Konzentration stafgonen, hier vermutlich Laktat) Die
vorliegende hypernatriame Alkalose (wirde zu eirfemstieg der SIR fuhren) wurde in diesem
Fall durch eine gleichzeitig bestehende Azidosei¢drigte SIQ) verdeckt.

Andere Autoren dagegen gehen davon aus, dass dureh Verlust an Plasmawasser nicht die
[Na'], sondern die Bikarbonatkonzentration zunimmt daigen hier dem traditionellen Modell
(Peters and Van Slyke 1947).

Eine Forschergruppe um Moviat (Moviat, Pickkerslet2006) untersuchte die Auswirkungen von
Acetazolamid auf die Sifbei metabolischer Alkalose. 15 Patienten mit eipétdWert> 7,48 und
Bikarbonat> 28 mmol/l wurden mit Acetazolamid behandelt. Zuword anschlieRend wurden
verschiedene Saure-Basen-Parameter und Elektrioyt®lut und im Urin bestimmt. Auch hier
wurde der Stewart Ansatz zu Hilfe genommen. Wahrdad Untersuchung wurde auf einen
konstanten 4O, und gleichbleibende Konzentration der schwacheruré®éd geachtet.
Zielparameter waren, neben der SID und dem pH-Wd@t[N&]- und [CI] im Blut und im Urin.

Es zeigte sich, dass es durch die einmalige GabeAatazolamid zu einem Abfall der SID
kommt. Durch Acetazolamid werden vermehrt Natriumd uBikarbonat ausgeschieden, im
Ausgleich dazu aber wieder Chlorid riickresorbigstresultiert also eine erhohte [[Nam Urin, im

Gegenzug eine verminderte [Nlam Blut. Weiterhin beobachteten sie eine Abnaldee SID, die
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auf der Zunahme der [GKonzentration beruhte, beziehungsweise durch ‘deshéltnis von
Natrium und Chlorid bestimmt wurde. Konsekutiv nabler pH-Wert ab und blieb innerhalb der
Normwerte. Moviat et al. empfehlen demnach bei bw@ischer Alkalose eine Therapie mit
Azetazolamid.

Moviat und Kollegen liefern nicht nur einen weitetinweis dafir, wie die SIpden Séure-Basen-
Haushalt determiniert, ihre Ergebnisse sind auch vgugleichbar mit den Resultaten unserer
Untersuchung. Eine metabolische Alkalose kann behob werden durch eine
Konzentrationssteigerung eines starken Anions (£Blorid). Analog dazu konnte die Studie
zeigen, dass Natrium als starkes Kation einer Asadcentgegen wirkt. So trat trotz
Hyperchloridamie (starkes Aniof) keine Azidose auf, weil gleichzeitig hohe Natri8piegel
(starkes Kationt) vorlagen. Auch hier zeigte sich, dass der Neffedt der beiden lonen

entscheidend fir die SID und damit den Saure-B&atus, bzw. pH-Wert und Base excess ist.

Wenn Uber eine metabolische Alkalose und den Stetyaproach in der Literatur berichtet und
diskutiert wird, so steht dies nur selten in Zusanhang mit einer Hypernatridmie, viel ofter wird
eine hypoalbumindme Alkalose als Ursache genaremqlFV, Jabor A et al. 2000; Funk 2007;
Chappell, Hofmann-Kiefer et al. 2008)aut Stewart geht Albumin entscheidend in die
Berechnungen der schwachen Saurehé¢ (siehe dazu Gleichung (9)), eine weitere idalgige
Variable neben dem@0, und der SIQ. Ein Anstieg der Albuminkonzentration fuhrt zuriédase,
ein Abfall eine Veranderung des Saure-Basen-Haush&ichtung Alkalose. Rockataeschel wies
die alkalisierende Wirkung einer HypoalbumindmiemgRocktaeschel, Morimatsu et al. 2003)
Eine verringerte Serum-Albuminkonzentratioin istragke bei Intensivpatienten so haufig, dass
dabei schon beinahe von einer physiologischen kdasbn ausgegangen werden muss (Kellum
2000). Ursachen sind zum einen die verminderte mihaynthese bei Leberinsuffizienz oder im
Post-Aggressionsstoffwechsel, zum anderen ein &hoNerbrauch (groRe Wunden wie
Verbrennungen oder auch nephrotisches Syndromk(E0@7).

Dementsprechend zeigten unter anderen schon Fkjgge( Rossing et al. 1991), Fencl (Fencl,
Jarbor et al. 2000) und Kellum (Kellum 2000), ddsAlbuminkonzentration von hoher Relevanz

fur den Saure-Basen-Haushalt ist.

Einen mdglichen Ausblick auf zukinftige Entwicklwerggibt uns Morgan (Morgan 2005). In einer
Zusammenfassung Uber Saure-Basen-Storungen an siupatienten diskutiert er die
Anforderungen an geeignete Infusionslosungen uadffiekte von Flissigkeitsinfusionen in vivo
basierend auf dem Stewart approach. Er untersaheidechen extrazellularem Parametern wie
SID,, [A7], paCO; und den gleichen Parametern in der jeweiligendiofislOsung. Infundiert man

eine groliere Menge an Flussigkeit so ,drangt® mam dPlasma und damit dem extrazellularem
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Milieu die Verhaltnisse der Infusionsfliissigkeitf.an einer kristalloiden Losung wie NaCl ist kein
[A’] enthalten, was primar zu einer Alkalose fuhrerrdel Auf der anderen Seite hat NaCl eine
SID, von 0 mmol/l, da sie [N und [CI] in gleicher Konzentration enthalt. Der alkaligiede
Effekt des fehlenden [Awird mehr als ausgeglichen durch die starke Vaederung der SIP Die
resultierende Azidose wurde schon mehrfach bedwdmie(Scheingraber, Rehm et al. 1999;
Bruegger, Bauer et al. 2005). Auch Flussigkeiteniherhaupt keine starken lonen enthalten, wie
zum Beispiel Glukose 5% oder freies Wasser, habea 8ID, = 0 und damit die gleichen
Auswirkungen.(Scheingraber, Heitmann et al. 2000)

Aus der Sicht Stewarts ist nicht nur die Konzeidretalkalose mit erhohter Natriumkonzentration,
sondern jede metabolische Alkalose ,Salz-abhandigtd ausreichend [N4 infundiert, entsteht
laut Stewart immer eine Alkalose.

Es mussten also Losungen entwickelt werden, dielioidg geringen Einfluss auf den Saure-
Basen-Haushalt haben. Diese Lésungen werden ,baféihgenannt.

Eine balancierte kristalloide Losung sollte ein®SgroRer Null und Kkleiner der extrazelluaren
SID, aufweisen. Durch die niedrige SiRler Losung wird idealerweise gleich die Alkalose
ausgeglichen, die durch das Fehlen von Albumin Bhdsphat (A in eben derselben Lésung
entstehen kénnte. Laut Morgan liegt diese ;Shei 24 mmol/l (Morgan and Venkatesh 2003).
Erreicht wird eine SIBvon 24 mmol/l im besten Falle durch einen vermitete Chloridanteil, wie
z.B. in der Ringer-Laktat Losung. Damit die Losubgi vermindertem Chloridanteil elektrisch
neutral bleibt, muss sie ein verstoffwechselbaregatives lon, beispielsweise Laktat (oder auch
Acetat) enthalten. Es gibt bereits balancierte bgsen, die eine metabolische Azidose verhindern,
an deren Verbesserung aber noch gearbeitet wird.blebt abzuwarten, ob und wann
Infusionslésungen entwickelt werden, die die Enkiving einer metabolischen Alkalose auch bei

grof3en Infusionsvolumina ganzlich verhindern kdnnen
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7 Schlussbemerkung

Das Stewart Modell gewann im letzten JahrzehntdeeiBeurteilung von Saure-Basen-Stérungen
zunehmend an Bedeutung, insbesondere wird es hagézimmer mehr als weiterer wesentlicher
Baustein zur Interpretation des Saure-Basen-Hatsdbalvertet. Komplexe metabolische Stérungen
konnen hiermit erkannt, erklart und entsprecherdaghiert werden. Durch viele darauf basierende
Untersuchungen, darunter auch praktische Vereinfagén der Analytik, wurde das einst so
komplexe Modell alltagstauglich gemacht. Siggaardiérsen hatte urspringlich im Zuge der
Einfihrung des BE die traditionelle ,Buffer-Basebrv Singer und Hastings (Singer RB und
Hastings AB 1948) als damit nun unnétigen Paranmegerertet.(Siggaard-Andersen 1975, Sigaard-
Andersen 1976) Die sog. Buffer-Base stellt jedoadints anderes dar als die effektive SID. Peter
Stewart hatte durch Einfuhrung der leicht quangfizaren apparenten SID das alte Buffer-Base
Konzept schlichtweg wieder aufleben lassen. Padbtibetrachtet haben so beide Ansatze, der
traditionelle Ansatz und der moderne Ansatz naew&it, also sogar gemeinsame Wurzeln. Beide
Ansatze sind damit aber auch nicht kontrar oderdimmetral einander entgegengesetzt, sie sind
vielmehr als zueinander komplementar zu bewerterkesn der Stewart - Ansatz durchaus in die
traditionelle Analytik integriert und diese dadurcim sehr fruchtbarer Weise erganzt
werden.(Kellum JA 2005, Lang W 2007) Stewart liefemit der klaren Beschreibung der
Wechselwirkungen der SID und der Gesamtkonzentratiler schwachen Sauren mit dem BE und
dem pH-Wert auch eine neue Grundlage fiur die Farsghan wirklich physiologischen
Infusionslésungen. Die Industrie wird weiter gefntdsein an der Entwicklung neuer Gerate zur
Blutgasmessung, die auch die Slihd mdglicherweise [Aerfassen kbénnen. Die Diskussionen im
Sinne der ,great trans-Atlantic acid-base debatbéripro und kontra des neuen bzw. des
traditionellen Modells werden aber sicherlich néatigesetzt werden und zu weiteren interessanten

Untersuchungen fuhren, die mit Spannung erwartedevekonnen.
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8 Zusammenfassung

Die vorliegende Studie wurde durchgefuhrt um mitfddides Stewart Modells die Frage zu
beantworten, ob ein Zusammenhang zwischen dem ®attiom und einer alkalotischen
Stoffwechsellage beim intensivpflichtigen Patientbesteht. Die Frage war also, ob eine
~hypernatridme Alkalose* als Pendant zur ,hyperclitoen Azidose" existiert.

Fur diese Untersuchung wurde Peter Stewart s Maldel ,Quantitativen Analytik* des Saure-
Basen-Haushaltes angewendet. Mit diesem altermathvgsatz zum traditionellem Saure-Basen
Modell sollten komplexe Zusammenhange von Saurem&orungen dargestellt und erklart
werden.

Fur die Studie wurden 201 Patienten gescreentsidiealle postoperativ auf einer Intensivstation
befanden. Es bestanden keine relevanten Unterschiedsewicht, Grof3e und Alter. 55% der
Patienten erhielten eine Furosemidtherapie. Bei 186 Patienten wurde Hydrocortison im
Rahmen der adjuvanten Sepsistherapie (max. 240ehgktrabreicht. Das entscheidende Kriterium
fur einen Studieneinschluss war eine*Manzentration im Serum vor 145 mmo/l, was sich
insgesamt 78mal bei 20 verschiedenen Patienten fand

Ausschlusskriterien  waren schwerwiegende metalh@iscErkrankungen  (Hyperglykamie
> 200 mg/dl, Laktat > 2 mmol/l, Thyreotoxikose, Gug Syndrom und andere endokrinologische
Erkrankungen), so wie Drogen- oder Alkoholintoxikat Ebenso wenig wurden Patienten unter
laufendem Nierenersatzverfahren oder schwerer hatidionsstorungen in die Studie
aufgenommen. Bestimmt wurden im arteriellen Blubere den Serum-Elektrolyten Natrium,
Kalium, Chlorid, Magnesium und Kalzium, das Laktatje Strong lon Difference, die
Gesamtkonzentration aller schwachen Sauren, soisi&S@ure-Basen-ParameteCQ,, der pH-
Wert, der Base excess und die Bikarbonatkonzeaotrati

Es konnte gezeigt werden, dass eine Hypernatriéiroie zwingend zu einer Alkalose fuhrt. Eine
generelle Korrelation zwischen [NeKonzentration und Base excess lag nicht vor (/bing 4;

r =-0,031, p = 0,78). Lediglich in einer Untergpgpvon 11 Fallen (14,1 %) mit normalem Chlorid
bestand eine gewisser Zusammenhang zwischen Napiagel und Base excess (Abbildung 5;
r=0,66, p =0,03).

Gleichzeitig besteht eine sehr gute Relation zveacHCI]-Konzentration und Base excess
(Abbildung 6; r = - 0,72 und p <0,001). Diesempiire Widerspruch lasst sich mit den Gesetzten
des stewartschen Modells erklaren. INiand [CI] sind als starke lonen ausschlaggebend sind fir
die SID, und damit den Saure-Basen-Status. In der vorlggenUntersuchung variierten die
Natrium-Spiegel um 11% (19 mmol/l) vom Mittelwedig [CI] wichen vom Mittelwert um 36 %

(39 mmol/l) ab. Bleibt jedoch einer der Faktorerlieser Gleichung relativ stabil ([N} muss die
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Korrelation im Wesentlichen auf den Veranderungess @weiten, instabilen Faktors ([IBI
beruhen. Entscheidend sind demnach nicht die eiemehbsoluten Serumkonzentrationen sondern
die Differenz und Variabilitat der beiden lonen.

Die Elektrolytverdnderungen, besonders beim Intgradienten sind héaufig komplex und deren
genaue Ursache kénnen manchmal auch heutzutage mcich bis ins Detail erklart werden.
Entgegen der Erwartungen bezuglich der Begleitnaiik konnten in vorliegender Studie nur in
12,8% der Datenséatze isolierte Hypernatriamien €éobegleitende Hyperchloramien) beobachtet
werden.

Die Strong lon Difference (oder besser die gliwurde schon mehrfach als hervorragender
Parameter zur Bewertung des Saure-Basen-Hauslsdhrmben. Die Studienergebnisse zeigten
eine gute Korrelation zwischen SlDnd der Base excess (Abbildung 7; r = 0,80, p0Béi 84,8

% der Patienten mit erhdhter Sibestand eine metabolische Alkalose. Die gewonnébeen
stehen im Einklang mit den Ergebnissen zahlrei€hdalikationen und unterstreichen somit erneut

die Aussagekraft der SID

Die Studie zeigt zudem, von welcher Wichtigkeit d&erumnatrium und generell
Elektrolytstérungen fur den Saure-Basen-Haushadt. dtine alleinige Hypernatriame fuhrt nur in
wenigen Féallen zu einer metabolischen Alkalose amch eine Hyperchlordmie resultiert nicht per
se in einer Azidose. Obwohl in 859 % der Probene eerhthte [C]-Konzentration (bei
gleichzeitigerHypernatriamie) gefunden wurde, war eine azidb@sstoffwechsellage nurin 7,8 %
nachweisbar. Einzelne Elekrolytkonzentrationen ehirfjedoch nicht fur sich alleine betrachtet
werden. Ob eine Hypernatriamie zu einer Alkalosertfibder nicht wird immer im Kontext der
anderen starken lonen entschied&a’] und [CI] bestimmen beide als starke lonen die Suibd

so den Saure-Basen-Status. Ein erhdhtes Serunmatal einen kontra-azidotischen Effekt, ein
erhohtes Chlorid hingegen wirkt einer Alkalose egen. Liegen die Konzentrationen von [Nals
auch von [C] aul3erhalb des Normbereichs, so bestimmt dereritgMNgfekt* auf die SIQ} die
jeweilige Saure-Basen-Konstellation und damit déf-\Vigert des Blutes. Die entscheidende

Stellgrol3e fur derartige metabolische Veranderumge8aure-Basenhaushalt ist also die SID
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