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42  ACIDOSIS Y ALCALOSIS

Thomas D. DuBose, Jr.
HOMEOSTASIS ACIDOBÁSICA NORMAL

El pH arterial sistémico se mantiene entre 7.35 y 7.45 debido al amortiguamiento químico extracelular e intracelular y a los mecanismos reguladores que aportan los pulmones y los riñones. El control de la tensión arterial de CO2 (Paco2) por el sistema nervioso central y el aparato respiratorio, y el control del bicarbonato plasmático por los riñones, estabilizan el pH arterial mediante la eliminación o la retención de ácidos o álcalis. Los componentes metabólico y respiratorio que regulan el pH sistémico están descritos por la ecuación de Henderson-Hasselbalch:
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En casi todas las circunstancias, la producción y la eliminación de CO2 están equilibradas, y la Paco2 habitual en situación estable se mantiene en 40 mmHg. El déficit de eliminación de CO2 produce hipercapnia, mientras que su eliminación excesiva ocasiona hipocapnia. No obstante, la producción y la eliminación se equilibran otra vez en un nuevo valor de “de equilibrio dinámico” de Paco2. Por tanto, la Paco2 está regulada principalmente por factores respiratorios/nerviosos (cap. 246) y no por la velocidad de producción de CO2. La hipercapnia suele ser consecuencia de la hipoventilación y no de un aumento de la producción de CO2. Los aumentos o las disminuciones de la Paco2 representan alteraciones del control respiratorio/ nervioso o son cambios compensadores en respuesta a una alteración primaria de la [HCO3–] plasmática.


Las alteraciones primarias de la Paco2 pueden producir acidosis o alcalosis, lo que depende de que la cifra de Paco2 sea superior o inferior al valor normal de 40 mmHg (acidosis o alcalosis respiratoria, respectivamente). La alteración primaria de la Paco2 origina amortiguamiento celular y adaptación renal, fenómeno lento que aumenta su eficacia con el tiempo. El cambio primario en la [HCO3–] plasmática como consecuencia de factores metabólicos o renales induce cambios compensadores en la ventilación, que amortiguan las variaciones del pH sanguíneo que de otra forma se producirían. Tales modificaciones respiratorias se denominan secundarias o compensadoras, ya que se producen en respuesta a cambios metabólicos primarios.


Los riñones regulan la [HCO3–] plasmática mediante tres acciones principales: l) “reabsorción” del HCO3– filtrado, 2) formación de ácido titulable, y 3) eliminación de NH4+ por la orina. Los riñones filtran alrededor de 4 000 mmol de HCO3– al día. Para reabsorber la carga filtrada de HCO3–, los túbulos renales deben secretar, por tanto, 4 000 mmol de hidrogeniones. En el túbulo proximal se reabsorbe el 80 a 90% del HCO3–. La nefrona distal reabsorbe el resto y secreta protones, como los producidos por el metabolismo, para mantener el pH sistémico. Aunque esta cantidad de protones, 40 a 60 mmol/día, es pequeña, debe ser secretada para evitar que se produzca un balance positivo crónico de H+ y acidosis metabólica. Esta cantidad de protones secretados está representada en la orina como ácido titulable y NH4+. La acidosis metabólica que surge en el marco de la función renal normal aumenta la producción y la eliminación de NH4+, producción y eliminación que están alteradas en caso de insuficiencia renal crónica, hiperpotasemia y acidosis tubular renal.


En resumen, estas respuestas reguladoras, como el amortiguamiento químico, la regulación de la Paco2 por el aparato respiratorio y la de [HCO3–] por los riñones, actúan de forma concertada pare mantener el pH arterial sistémico entre 7.35 y 7.45.

DIAGNÓSTICO DE LOS TIPOS GENERALES DE ALTERACIONES

Las alteraciones clínicas más frecuentes son los trastornos acidobásicos simples, es decir, acidosis o alcalosis metabólicas, y acidosis o alcalosis respiratorias. Dado que la compensación no es completa en los trastornos simples, el pH es anormal. Las situaciones clínicas más complicadas causan alteraciones acidobásicas.

TRASTORNOS ACIDOBÁSICOS SIMPLES. Las alteraciones respiratorias primarias (cambios primarios de la Paco2) ocasionan respuestas metabólicas compensadoras (cambios secundarios de la [HCO3–]), y los trastornos metabólicos primarios desencadenan respuestas respiratorias compensadoras previsibles. Es posible predecir la compensación fisiológica a partir de las relaciones que se muestran en el cuadro 42-1. Los cambios primarios de la Paco2 o de la [HCO3–] modifican el pH sistémico y ocasionan acidosis o alcalosis. Como ejemplo, la acidosis metabólica debida a un aumento de los ácidos endógenos (p. ej., cetoacidosis) disminuye la [HCO3–] del líquido extracelular y el pH extracelular. Como consecuencia, los quimiorreceptores del bulbo raquídeo son estimulados para aumentar la ventilación y recuperar la relación entre [HCO3–] y Paco2 y, por consiguiente, normalizar el pH. El grado de compensación respiratoria que cabe esperar en una forma simple de acidosis metabólica se puede predecir a partir de la relación: Paco2 = (1.5 x [HCO3–]) + 8, es decir, es de prever que la Paco2 descienda 1.25 mmHg por cada milimol por litro de disminución de la [HCO3–]. Por tanto, cabría esperar que un paciente con acidosis metabólica y [HCO3–] de 12 mmol/L, tuviera Paco2 entre 24 y 28 mmHg. Valores de Paco2 inferiores a 24 o superiores a 28 mmHg definirían a un trastorno mixto (acidosis metabólica y alcalosis respiratoria, o acidosis metabólica y acidosis respiratoria, respectivamente). Otra forma de juzgar la adecuación de la respuesta de la [HCO3–] o de la Paco2 consiste en utilizar un nomograma del estado acidobásico (fig. 42-1). Aunque las zonas sombreadas del nomograma muestran los límites del intervalo de confianza del 95% para la compensación normal en las alteraciones simples, el hallazgo de valores acidobásicos dentro de la zona sombreada no descarta necesariamente una alteración mixta. La superposición de un trastorno con otro puede dar valores situados dentro de la zona de un tercero. Por tanto, el nomograma, aunque resulta cómodo, no sustituye a las ecuaciones del cuadro 42-1.
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TRASTORNOS ACIDOBÁSICOS MIXTOS. Los trastornos acidobásicos mixtos, definidos como trastornos independientes coexistentes y no como respuestas meramente compensadoras, se observan a menudo en los pacientes de las unidades de cuidados intensivos y pueden dar origen a cifras extremas peligrosas de pH. Un enfermo con cetoacidosis diabética (acidosis metabólica) puede sufrir un problema respiratorio independiente causante de acidosis o alcalosis respiratoria. Los individuos con enfermedad pulmonar primaria quizá no reaccionen ante la acidosis metabólica con una respuesta ventilatoria adecuada, debido a su insuficiente reserva respiratoria. Esta superposición de una acidosis respiratoria a una acidosis metabólica puede ocasionar acidemia intensa de mal pronóstico. Cuando en el mismo paciente coexisten acidosis metabólica y alcalosis metabólica, el pH puede ser normal o casi normal. Cuando el pH es normal, la brecha aniónica elevada (véase más adelante en este capítulo) denota la presencia de acidosis metabólica. Un diabético con cetoacidosis puede padecer una disfunción renal que cause acidosis metabólica simultánea. Los pacientes que han ingerido sobredosis de combinaciones de fármacos, tales como sedantes y salicilatos, pueden presentar alteraciones mixtas como resultado de la respuesta acidobásica a cada uno de los fármacos (acidosis metabólica mezclada con acidosis respiratoria o alcalosis respiratoria, respectivamente). Aún más complejas son las alteraciones acidobásicas triples. Por ejemplo, los pacientes con acidosis metabólica, debida a cetoacidosis alcohólica, pueden experimentar alcalosis metabólica secundaria a los vómitos, y alcalosis respiratoria sobreañadida, por la hiperventilación provocada por la disfunción hepática o por la abstinencia de alcohol.

DIAGNÓSTICO DE TRASTORNOS ACIDOBÁSICOS. En el cuadro 42-2 se expone un esquema “seriado” de los trastornos acidobásico. Para la cuantificación de los gases sanguíneos es preciso tener cuidado al obtener la muestra de sangre arterial, a fin de no utilizar una cantidad excesiva de heparina. En el laboratorio clínico se miden tanto el pH como la Paco2, y la [HCO3–] se calcula a partir de la ecuación de Henderson-Hasselbalch. Este valor calculado se debe comparar con la [HCO3–] (CO2 total) medido en el perfil de electrólitos. Estos dos valores deben ser concordantes, con una diferencia máxima de 2 mmol/L. Si ello no ocurre, es posible que las muestras no se hayan extraído simultáneamente, que se haya producido un error de laboratorio, o un error al calcular la [HCO3–]. Una vez verificados los valores acidobásicos en sangre, se podrá identificar el trastorno acidobásico, con precisión.


Al revisar los datos de la anamnesis en busca de claves etiológicas es preciso tener en cuenta las causas más comunes de los trastornos acidobásicos. Por ejemplo, cabe esperar que la insuficiencia renal crónica establecida produzca acidosis metabólica, mientras que los vómitos crónicos con frecuencia ocasionan alcalosis metabólica. Los pacientes con neumonía, sepsis o insuficiencia cardiaca suelen presentar alcalosis respiratoria, mientras que los sujetos con enfermedad pulmonar obstructiva crónica o con sobredosis de sedantes, a menudo padecen acidosis respiratoria. Los antecedentes farmacológicos son importantes, ya que los diuréticos con acción en el asa de Henle o los tiazídicos pueden ocasionar alcalosis metabólica, y la acetazolamida, un inhibidor de la anhidrasa carbónica, puede originar acidosis metabólica.


La extracción de sangre para la medición de electrólitos y de gases arteriales debe realizarse simultáneamente y antes del tratamiento, ya que con la alcalosis metabólica y la acidosis respiratoria se produce aumento de la [HCO3–]. Por el contrario, con la acidosis metabólica y la alcalosis respiratoria se produce disminución de la [HCO3–].


La acidosis metabólica produce hiperpotasemia como consecuencia de los desplazamientos celulares, en los que el K+ o el Na+ son intercambiados por H+. Por cada descenso de 0.10 en el pH sanguíneo, la [K+] plasmática debe elevarse 0.6 mmol/L. Esta relación no es invariable. La cetoacidosis diabética, la acidosis láctica, la diarrea y la acidosis tubular renal a menudo se acompañan de disminución de potasio debido a las pérdidas de K+ por la orina.

Brecha aniónica. En todas las evaluaciones de los trastornos acidobásicos debe realizarse un cálculo simple de la brecha aniónica (anion gap, AG), que representa los aniones no medidos en el plasma (normalmente 10 a 12 mmol/L) y se calcula: AG = Na+ – (Cl– + HCO3–). Los aniones no medidos comprenden proteínas aniónicas, fosfato, sulfato y aniones orgánicos. Cuando en el líquido extracelular se acumulan aniones ácidos, como el acetoacetato y el lactato, la AG aumenta y origina acidosis con gran AG. El aumento de la AG suele depender de un incremento de los aniones no medidos y, con menor frecuencia, de disminución de los cationes no medidos (calcio, magnesio, potasio). Además, la AG puede aumentar secundariamente a la elevación de la albúmina iónica, ya sea por un aumento de la concentración de albúmina o por alcalosis, que altera la carga de la albúmina. La disminución de la AG puede deberse a: 1) aumento de los cationes no medidos; 2) adición a la sangre, de cationes anormales, como el litio (intoxicación por litio) o las inmunoglobulinas catiónicas (discrasias de células plasmáticas); 3) disminución de la concentración de albúmina, el principal ion plasmático (síndrome nefrótico); 4) disminución de la carga aniónica eficaz de la albúmina causada por la acidosis; o 5) hiperviscosidad e hiperlipidemia intensa, que puede dar lugar a una infravaloración de las concentraciones de sodio y cloruro. Un descenso de 1 g/100 ml en la albúmina sérica respecto del valor normal (4.5 g/100 ml) reduce la brecha aniónica en 2.5 meq/litro.
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En presencia de albúmina sérica normal, la AG alta suele deberse a ácidos sin cloruro que contienen aniones inorgánicos (fosfato, sulfato), orgánicos (cetoácidos, lactato, aniones orgánicos urémicos), exógenos (salicilato o toxinas ingeridas, con producción de ácidos orgánicos) o no identificados. En consecuencia, y por definición, una acidosis con AG elevada presenta dos características que la identifican: [HCO3–] baja y AG alta. Esto último está presente incluso cuando se sobreañade un trastorno acidobásico más, que modifica independientemente la [HCO3–]. Una situación de este tipo, en la que la [HCO3–] puede ser normal o incluso alta, estaría representada por la presencia simultánea de acidosis metabólica de la variedad de brecha aniónica alta y además, acidosis respiratoria crónica o alcalosis metabólica. Sin embargo, la AG está elevada y la [Cl–] está disminuida.


Del mismo modo, valores normales de [HCO3–], Paco2 y pH no aseguran que no exista una alteración acidobásica. Por ejemplo, un alcohólico con vómitos puede experimentar alcalosis metabólica con pH de 7.55, Paco2 de 48 mmHg, [HCO3–] de 40 mmol/L, [Na+] de 135, [Cl–] de 80 y [K+] de 2.8. Si este paciente presentara entonces cetoacidosis alcohólica superpuesta a una concentración de 15 mM de hidroxibutirato beta, el pH arterial descendería hasta 7.40, la [HCO3–] a 25 mmol/L y la Paco2 hasta 40 mmHg. Aunque los gases sanguíneos son normales, la AG se elevó hasta 30 mmol/L, lo que indica que existe una mezcla de alcalosis metabólica y acidosis metabólica.

ACIDOSIS METABÓLICA

La acidosis metabólica puede producirse como consecuencia del aumento de la producción endógena de ácido (como el lactato o los cetoácidos), por la pérdida de bicarbonato (como ocurre en la diarrea) o por la acumulación de ácidos endógenos (como ocurre en la insuficiencia renal). La acidosis metabólica ejerce efectos notables en los aparatos respiratorio y cardiaco y el sistema nervioso. El descenso del pH sanguíneo se acompaña de un aumento característico de la ventilación, en especial del volumen corriente(ventilatorio) (respiración de Kussmaul). La contractilidad cardiaca intrínseca puede estar deprimida, pero la función inotrópica puede ser normal debido a la liberación de catecolaminas. Es posible la presencia de vasodilatación arterial periférica y de venoconstricción central; la disminución de la distensibilidad vascular central y pulmonar predispone al edema pulmonar, incluso con sobrecargas mínimas de volumen. La función del sistema nervioso central está deprimida, con cefalea, letargo, estupor y, en algunos casos, incluso coma. También puede haber intolerancia a la glucosa.


Existen dos categorías principales de acidosis metabólica clínica: con brecha aniónica alta, o con tal variable normal, o la acidosis hiperclorémica (cuadros 42-3 y 42-4).

TRATAMIENTO
La administración de soluciones alcalinas para tratar la acidosis metabólica se debe reservar para los casos de acidemia intensa, excepto cuando el paciente carece de “HCO3– potencial” en plasma. Esta última variable se puede calcular a partir del incremento (() de la brecha aniónica ((AG = AG del paciente – 10). Es preciso determinar si el anión ácido en el plasma es metabolizable (es decir, hidroxibutirato beta, acetoacetato y lactato) o no (aniones que se acumulan en la insuficiencia renal crónica y en caso de ingestión de toxinas). En esta última situación es necesaria la recuperación de la función renal para reponer el déficit de [HCO3–], proceso lento y a menudo imprevisible. En consecuencia, los pacientes con acidosis con AG normal (acidosis hiperclorémica), con AG ligeramente elevada (acidosis mixta hiperclorémica y con AG) o con AG atribuible a un anión no metabolizable en presencia de insuficiencia renal, deben recibir tratamiento alcalinizante, ya sea por vía oral (NaHCO3 o solución de Shohl) o intravenosa (NaHCO3), en cantidad suficiente para elevar lentamente la [HCO3–] plasmática hasta valores de 20 a 22 mmol/litro.


No obstante, existe controversia con respecto a la utilización de alcalinos en los pacientes que presentan acidosis pura con AG debida a la acumulación de un anión ácido orgánico metabolizable (cetoacidosis o acidosis láctica). En general, la acidosis intensa (pH <7.20) vuelve aconsejable la administración intravenosa de 50 a 100 meq de NaHCO3, en 30 a 45 min, durante 1 a 2 h iniciales de tratamiento. La administración de esta modesta cantidad de alcalinos en esta situación parece constituir una medida adicional de seguridad, pero es esencial controlar los electrólitos plasmáticos durante el tratamiento, ya que la [K+] puede disminuir al elevarse el pH. El objetivo no es llevar estos valores a la normalidad sino aumentar la [HCO3–] hasta 10 meq/L y el pH hasta 7.15.

ACIDOSIS CON BRECHA ANIÓNICA ELEVADA. Existen cuatro causas principales de acidosis con AG elevada: 1) acidosis láctica, 2) cetoacidosis, 3) ingestión de toxinas, y 4) insuficiencia renal aguda y crónica (cuadro 42-3). La detección inicial para diferenciar las acidosis con AG elevada debe comprender: 1) revisión de los datos de la anamnesis en busca de pruebas de ingestión de fármacos y toxinas y medición de gases en sangre arterial pare detectar alcalosis respiratoria coexistente (salicilatos); 2) identificación de la posible presencia de diabetes mellitus (cetoacidosis diabética); 3) búsqueda de pruebas de alcoholismo o de valores elevados de hidroxibutirato beta (cetoacidosis alcohólica); 4) observación en busca de signos clínicos de uremia, y medición del nitrógeno de la urea sanguínea (blood urea nitrogen, BUN) y creatinina (acidosis urémica); 5) inspección de la orina en busca de cristales de oxalato (etilenglicol), y 6) diagnóstico de las numerosas situaciones clínicas en las que pueden estar aumentados los valores de lactato (hipotensión, choque, insuficiencia cardiaca, leucemia, cáncer, e ingestión de fármacos o toxinas).
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Acidosis láctica. La acumulación de l-lactato en el plasma puede ser secundaria a riego tisular deficiente (tipo A): insuficiencia circulatoria (choque, insuficiencia cardiaca), anemia intensa, defectos de las enzimas mitocondriales, e inhibidores (monóxido de carbono, cianuro), o a trastornos aerobios (tipo B): cánceres, diabetes mellitus, insuficiencia renal o hepática, infecciones graves (cólera, paludismo), convulsiones, SIDA, o ingestión de fármacos o toxinas (biguanidas, etanol, metanol, isoniacida, análogos de la zidovudina y fructosa). La isquemia o el infarto intestinal no diagnosticados en un paciente con aterosclerosis o descompensación cardiaca graves tratado con vasopresores es causa frecuente de acidosis láctica. La acidosis por d-lactato, que suele acompañar a la derivación yeyunoileal o a la obstrucción intestinal, y que se debe a la formación de d-lactato por las bacterias intestinales, puede producir aumento de la AG e hipercloremia.

TRATAMIENTO
En primer lugar es preciso corregir el trastorno primario que interrumpe el metabolismo del lactato; se restablecerá el riego tisular cuando sea inadecuado. Si es posible, se evitará el uso de vasoconstrictores, ya que pueden disminuir todavía más el riego tisular. Se suele aconsejar el tratamiento alcalinizante en caso de acidemia aguda intensa (pH <7.15), a fin de mejorar la función cardiaca y la utilización del lactato. Sin embargo, la administración de NaHCO3 puede deprimir, paradójicamente, el rendimiento cardiaco y exacerbar la acidosis al estimular la producción de lactato (el HCO3– estimula a la fosfofructocinasa). Aunque el empleo de alcalinizantes en la acidosis láctica moderada es objeto de controversia, en general se acepta que los intentos de normalizar el pH o la [HCO3–] mediante la administración de NaHCO3 exógeno son perjudiciales. Un método razonable consiste en administrar suficiente NaHCO3 para elevar el pH arterial hasta un máximo de 7.2 durante 30 a 40 minutos.


El tratamiento con NaHCO3 puede producir sobrecarga de líquidos e hipertensión, debido a que la cantidad requerida puede ser enorme cuando la acumulación de ácido láctico es incesante. La administración de líquidos no es tolerada adecuadamente, debido a la venoconstricción central, en particular en el paciente oligúrico. Si es posible remediar la causa primaria de la acidosis láctica, el lactato sanguíneo se convertirá en HCO3– y podrá ocasionar alcalosis de rebote.

Cetoacidosis ( CETOACIDOSIS DIABÉTICA. La entidad mencionada es causada por aumento del metabolismo de los ácidos grasos y la acumulación de cetoácidos (acetoacetato y hidroxibutirato beta). La cetoacidosis diabética suele aparecer en pacientes con diabetes mellitus insulinodependiente, en que cesa la aplicación de insulina o surge una enfermedad intercurrente, como infección, gastroenteritis, pancreatitis o infarto de miocardio, que aumentan de forma temporal y aguda las necesidades de insulina. La acumulación de cetoácidos es la que causa el aumento de la AG y casi siempre se acompaña de hiperglucemia [glucosa >17 mmol/L (300 mg/100 ml)]. Aquí es preciso señalar que, dado que la insulina impide la producción de cetonas, rara vez es necesario el tratamiento con bicarbonato, excepto en caso de acidemia extrema (pH <7.1), y aun entonces sólo en cantidades limitadas (véase en “Tratamiento” lo referente a la acidosis láctica). ( El tratamiento de este trastorno se describe en el capítulo 323.

CETOACIDOSIS ALCOHÓLICA. Los alcohólicos crónicos pueden presentar cetoacidosis cuando se restringe súbitamente su consumo de alcohol; suele acompañar a situaciones como intoxicación etílica, vómitos, dolor abdominal, inanición y disminución de volumen. La concentración de glucosa es baja o normal, y la acidosis puede ser intensa debido al mayor nivel de cetonas , en particular hidroxibutirato beta. A veces coexiste una acidosis láctica leve por alteración del estado oxirreductor. La reacción de las cetonas con el nitroprusiato (Acetest) permite detectar ácido acetoacético, pero no hidroxibutirato beta, por lo que es posible que no se conceda la debida importancia al grado real de cetosis y de cetonuria. Es característico que los valores de insulina sean bajos, y están aumentadas las concentraciones de triglicéridos, cortisol, glucagon y hormona del crecimiento.

TRATAMIENTO
Consiste en la reposición intravenosa del líquido extracelular mediante la administración de soluciones salina y glucosada (dextrosa al 5% en NaCl al 0.9%). A veces coexisten hipofosfatemia, hipopotasemia e hipomagnesemia, que deben ser corregidas. La hipofosfatemia suele aparecer 12 a 24 h después de la hospitalización, puede ser exacerbada por la venoclisis de soluciones glucosadas y, cuando es intensa, llega a producir rabdomiólisis. Este trastorno se puede acompañar de hemorragia de vías digestivas altas, pancreatitis y neumonía.

Acidosis inducida por fármacos y toxinas ( SALICILATOS (véase también el cap. 377). La intoxicación por salicilatos en el adulto suele producir alcalosis respiratoria, alteración mixta de acidosis metabólica y alcalosis respiratoria, o acidosis metabólica pura con AG elevada. En este último caso, menos frecuente, tan sólo una parte de la brecha aniónica se debe a los salicilatos. A menudo también está aumentada la producción de ácido láctico.

TRATAMIENTO
El tratamiento deberá comenzar con lavado gástrico enérgico con solución salina isotónica (no con NaHCO3), seguido de la administración de carbón vegetal activado. Para facilitar la eliminación del salicilato, se administra NaHCO3 en cantidades adecuadas para alcalinizar la orina y mantener la diuresis (pH urinario >7.5). Aunque esta forma de tratamiento resulta adecuada en los pacientes acidóticos, en presencia de alcalosis respiratoria puede resultar peligrosa. Se puede administrar acetazolamida cuando no es posible conseguir diuresis alcalina, pero este fármaco puede producir acidosis metabólica sistémica si no se administra HCO3–. La hipopotasemia puede ser consecuencia de la diuresis alcalina, provocada por el NaHCO3, y se debe tratar de forma rápida y enérgica. Se deben administrar soluciones con glucosa debido al peligro de hipoglucemia. La excesiva pérdida insensible de líquidos puede producir disminución volumétrica intensa e hipernatremia. Si una insuficiencia renal impide la rápida eliminación de los salicilatos, se realizará hemodiálisis frente a un dializado de bicarbonato.

ALCOHOLES. En la mayor parte de las situaciones fisiológicas, el sodio, la urea y la glucosa son los que generan la presión osmótica de la sangre. La osmolalidad plasmática se calcula con el uso de la siguiente expresión: Posm = 2Na+ + Glu + BUN (todos en mmol/L) o utilizando los valores corrientes de laboratorio, en los que la glucosa y el BUN se expresan en miligramos por 100 ml: Posm = 2Na+ + Glu/18 + BUN/2.8. La osmolalidad calculada y la medida en la práctica deben coincidir dentro de un margen de 10 a 15 mmol/kgH2O. Cuando la osmolalidad medida supera la osmolalidad calculada en más de 15 a 20 mmol/kgH2O, prevalece una de dos circunstancias: el sodio sérico está falsamente bajo, como ocurre en caso de hiperlipidemia o hiperproteinemia (pseudohiponatremia), o se han acumulado en el plasma osmolitos distintos de las sales de sodio, la glucosa o la urea. Como ejemplos están la presencia de manitol, medios de contraste radiológico, alcohol isopropílico, etilenglicol, etanol, metanol y acetona. En esta situación, la diferencia entre la osmolalidad calculada y la medida (brecha osmolar) es proporcional a la concentración del soluto no medido. Con los datos de la anamnesis y la sospecha adecuados, la detección de la diferencia osmolar es útil para identificar la presencia de acidosis con AG, que acompaña a las intoxicaciones.

ETILENGLICOL (véase también el cap. 377). La ingestión de etilenglicol (utilizado habitualmente como anticongelante) causa acidosis metabólica y lesiones graves del sistema nervioso central, el corazón, los pulmones y los riñones El aumento de las diferencias aniónica y osmolar pueden atribuirse al etilenglicol y a sus metabolitos, al ácido oxálico, al ácido glicólico y a otros ácidos orgánicos. La producción de ácido láctico aumenta como consecuencia de la inhibición del ciclo del ácido tricarboxílico y la alteración del estado oxirreductor intracelular. El diagnóstico es facilitado por el hallazgo de cristales de oxalato en la orina, la presencia de la diferencia osmolar en el suero y la acidosis con AG elevada. En estas situaciones, el tratamiento debe emprenderse incluso antes de medir los niveles de etilenglicol.
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TRATAMIENTO
Comprende la instauración rápida de diuresis salina u osmótica y la administración de suplementos de tiamina y piridoxina, fomepizol o etanol, y práctica de diálisis. La administración intravenosa del fomepizol, nuevo inhibidor de la alcohol deshidrogenasa (4-metil-pirazol; 7 mg/kg como dosis inicial) o etanol hasta alcanzar valores de 22 mmol/L (100 mg/100 ml) sirve para disminuir la toxicidad, ya que compite con el etilenglicol en su metabolismo por la alcohol deshidrogenasa. El fomepizol es muy caro, pero tiene la ventaja de producir una disminución predecible de los niveles de etilenglicol sin ocasionar los efectos adversos que posee el alcohol etílico, como el embotamiento excesivo.

METANOL (véase también el cap. 377). La ingestión de metanol (alcohol de madera) ocasiona acidosis metabólica, y sus metabolitos, formaldehído y el ácido fórmico, producen graves lesiones del nervio óptico y del sistema nervioso central. A la acidosis pueden contribuir el ácido láctico, los cetoácidos y otros ácidos orgánicos no identificados. Debido a su bajo peso molecular (32 Da), suele haber diferencia osmolar.

TRATAMIENTO
Es similar al de la intoxicación por etilenglicol, y comprende medidas generales de sostén, administración de fomepizol o etanol, y hemodiálisis.

INSUFICIENCIA RENAL (véanse también los caps. 260 y 261). La acidosis hiperclorémica de la insuficiencia renal moderada se convierte finalmente en la acidosis con la AG elevada, propia de la insuficiencia renal avanzada. A la patogenia contribuyen la filtración deficiente y la reabsorción de aniones orgánicos. Al evolucionar la enfermedad renal, llega un momento en que el número de nefronas funcionantes resulta insuficiente para equilibrar la producción neta de ácido. Por tanto, la acidosis urémica se caracteriza por disminución de la producción y eliminación de NH4+, debida predominantemente a la disminución de de la masa renal. La [HCO3–] rara vez disminuye por debajo de 15 mmol/L, y la AG en raras ocasiones supera los 20 mmol/L. El ácido retenido en la insuficiencia renal crónica es amortiguado por sales alcalinas procedentes del hueso. A pesar de la importante retención de ácido (hasta 20 mmol/día), el [HCO3–] sérico ya no disminuye más, lo que indica la participación de amortiguadores de fuera del compartimiento extracelular. La acidosis metabólica crónica ocasiona pérdida importante de masa ósea, debida a la disminución del carbonato cálcico del hueso. La acidosis crónica también aumenta la eliminación urinaria de calcio, de forma proporcional a la retención acumulativa de ácido.

TRATAMIENTO
La acidosis urémica y también la hiperclorémica de la insuficiencia renal requieren la reposición de alcalinos por vía oral para mantener [HCO3–] entre 20 y 24 mmol/L. Esto se puede conseguir con cantidades relativamente moderadas de ellos (1.0 a 1.5 mmol/kg de peso corporal por día). Se supone que la reposición de alcalinos evita los efectos nocivos del equilibrio de H+ en el hueso y evita o retrasa la catabolia muscular. El citrato sódico (solución de Shohl) o los comprimidos de NaHCO3 son sales alcalinizantes igualmente eficaces. El citrato estimula la absorción de aluminio en el aparato digestivo y nunca se debe administrar junto con antiácidos que contengan aluminio, debido al riesgo de intoxicación por este metal. Si existe hiperpotasemia, se debe añadir furosemida (60 a 80 mg/día).

ACIDOSIS METABÓLICAS HIPERCLORÉMICAS. El organismo puede perder álcalis por el aparato digestivo, en caso de diarrea, o por los riñones (acidosis tubular renal, [renal tubular acidosis, RTA]). En estos trastornos (cuadro 42-4), los cambios recíprocos de la [Cl–] y de la [HCO3–] dan como resultado AG normal. En la acidosis hiperclorémica pura, por tanto, el aumento de [Cl–] por encima de los valores normales es igual a la disminución de [HCO3–]. La ausencia de esta relación sugiere un trastorno mixto.


En la diarrea, dado que las heces contienen más [HCO3–] y HCO3– descompuesto que el plasma, junto con la disminución de volumen aparece acidosis metabólica. En lugar de pH ácido de la orina(como sería de esperar por la acidosis sistémica), los valores suelen situarse alrededor de 6, debido a que la acidosis metabólica y la hipopotasemia aumentan la síntesis y la eliminación renales de NH4+,y se produce así un amortiguador urinario que aumenta el pH de la orina. La acidosis metabólica debida a pérdidas digestivas y con pH urinario alto se puede diferenciar de la RTA (cap. 265) porque la eliminación urinaria de NH4+ es característicamente baja en la acidosis tubular mencionada, y es alta en la diarrea. Los valores de NH4+ en orina se obtienen al calcular la brecha aniónica en orina (urine anion gap, UAG): UAG = [Na+ + K+]u – [Cl–]u. Cuando [Cl–]u > [Na+ + K+], el nivel urinario de amonio está adecuadamente elevado, lo que sugiere que la acidosis tiene una causa extrarrenal. Por lo contrario si es positiva la brecha aniónica en orina, será pequeño el nivel de amonio en ese líquido y ello sugerirá que la acidosis proviene de los riñones.


La pérdida de parénquima renal funcional por enfermedad renal progresiva ocasiona acidosis hiperclorémica cuando la tasa de filtración glomerular (glomerular filtration rate, GFR) se sitúa entre 20 y 50 ml/min, y acidosis urémica con AG elevada cuando la GFR desciende hasta <20 ml/min. Esta progresión es habitual en las formas tubulointersticiales de enfermedad renal, aunque en la enfermedad glomerular avanzada puede persistir la acidosis metabólica hiperclorémica. En la insuficiencia renal avanzada, la amoniogénesis está reducida en proporción a la pérdida de masa funcional renal, y también puede estar alterada la acumulación y el atrapamiento de amonio en el conducto colector medular externo. Debido a los aumentos adaptativos de la secreción de K+ por el conducto colector y por el colon, la acidosis de la insuficiencia renal crónica es característicamente normopotasémica.


La RTA proximal (de tipo 2) (cap. 265) casi siempre se debe a disfunción tubular proximal generalizada, con glucosuria, aminoaciduria generalizada y fosfaturia (síndrome de Fanconi). Con [HCO3–] plasmática baja, el pH urinario es ácido (pH <5.5). La eliminación fraccionada de [HCO3–] puede ser superior al 10 a 15% cuando el HCO3– sérico es superior a 20 mmol/L. Dado que el HCO3– no se reabsorbe normalmente en el túbulo proximal, el tratamiento con NaHCO3 puede ocasionar un aumento de la pérdida renal de potasio e hipopotasemia.


Los hallazgos característicos en la RTA distal clásica (tipo 1) consisten en hipopotasemia, acidosis hiperclorémica, eliminación urinaria baja de NH4+ (UAG positiva, [NH4+] urinaria baja) y pH de orina inadecuadamente alto (pH >5.5). Estos pacientes son incapaces de acidificar la orina por debajo de un pH de 5.5. La mayoría de los pacientes presenta hipocitraturia e hipercalciuria, por lo que son frecuentes la nefrolitiasis, la nefrocalcinosis y la enfermedad ósea. En la RTA de tipo 4, la hiperpotasemia no guarda proporción respecto a la disminución de la GFR, debido a la disfunción coexistente de secreción ácida y de potasio. La eliminación urinaria de amonio está invariablemente disminuida, y la función renal puede estar alterada, por ejemplo, por nefropatía diabética, amiloidosis o enfermedad tubulointersticial. ( La fisiopatología, el diagnóstico y el tratamiento de la RTA se describen en el capítulo 265.

Hipoaldosteronismo hiporreninémico (véase también el cap. 321). En este trastorno es característica la acidosis metabólica hiperclorémica, habitualmente en adultos mayores con diabetes mellitus o enfermedad tubulointersticial e insuficiencia renal. Los pacientes suelen presentar insuficiencia renal leve o moderada y acidosis con elevación de la [K+] sérica (5.2 a 6.0 mmol/L), hipertensión concurrente e insuficiencia cardiaca congestiva. Tanto la acidosis metabólica como la hiperpotasemia no guardan proporción con la alteración de la GFR. Los antiinflamatorios no esteroides, la trimetoprim, la pentamidina y los inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (angiotensin-converting enzyme, ACE), también pueden producir hiperpotasemia con acidosis metabólica hiperclorémica en pacientes con insuficiencia renal (cuadro 42-4).

ALCALOSIS METABÓLICA

La alcalosis metabólica se manifiesta por pH arterial elevado, aumento de la [HCO3–] sérica y aumento de la Paco2 como consecuencia de la hipoventilación alveolar compensadora. A menudo se acompaña de hipocloremia e hipopotasemia. Todo paciente con [HCO3–] elevada y [Cl–] baja presenta alcalosis metabólica o acidosis respiratoria crónica. Tal como se muestra en el cuadro 42-1, la Paco2 aumenta 6 mmHg por cada 10 mmol/L de incremento de la [HCO3–] por encima de lo normal. Dicho de otra forma, para valores de [HCO3–] entre 10 y 40 mmol/L, la Paco2 anticipada es aproximadamente igual a la [HCO3–] + 15. El pH arterial es la variable que confirma el diagnóstico, dado que está aumentado en la alcalosis metabólica y disminuido o normal en la acidosis respiratoria. La alcalosis metabólica frecuentemente surge junto con otros trastornos como acidosis o alcalosis respiratoria, o acidosis metabólica.
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PATOGENIA. La alcalosis metabólica se produce como consecuencia de ganancia neta de [HCO3–] o de pérdida de ácidos no volátiles (en general HCl, por los vómitos) procedentes del líquido extracelular. Dado que es poco habitual que se añadan alcalinizantes al organismo, el trastorno entraña una fase generadora, en la que la pérdida de ácido habitualmente causa alcalosis, y una fase de “mantenimiento”, en la que el riñón es incapaz de compensar mediante la eliminación de HCO3–, debido a la contracción de volumen, a una GFR baja o a disminución de Cl– o de potasio.


En circunstancias normales, los riñones poseen una impresionante capacidad de eliminar HCO3–, y la persistencia de alcalosis metabólica representa ineficacia de parte de ellos para eliminar HCO3– en la forma habitual. Para que se añada HCO3– al líquido extracelular es preciso que se administre de forma exógena o que se sintetice de manera endógena, en parte o en su totalidad, por los riñones. Éstos retendrán, en lugar de eliminar, el exceso de álcalis y mantendrán la alcalosis si 1) los déficit de volumen, de cloruro y de K+ coexisten con una disminución de la GFR, lo que incrementa la secreción de H+ en el túbulo distal; o 2) existe hipopotasemia debido a un hiperaldosteronismo autónomo. En el primer caso, la alcalosis se corrige mediante la administración de NaCl y KCl, mientras que en el segundo es necesario revertir la alcalosis mediante tratamiento farmacológico o quirúrgico, y no con la administración de solución salina.

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL. Para identificar la causa de la alcalosis metabólica (cuadro 42-5) es necesario evaluar el estado del volumen de líquido extracelular (extracellular fluid volume, ECFV), la tensión arterial con el sujeto en posición supina y erecta, la [K+] sérica y el sistema de renina-aldosterona. Por ejemplo, la presencia de hipertensión e hipopotasemia crónicas en un paciente alcalótico sugiere exceso de mineralocorticoides o hipertensión tratada con diuréticos. La actividad baja de renina plasmática y [Na+] y [Cl–] urinarias normales en un paciente no tratado con diuréticos indican un síndrome de exceso primario de mineralocorticoides. La combinación de hipopotasemia y alcalosis en un paciente normotenso y no edematoso puede deberse a síndromes de Bartter o de Gitelman, un déficit de magnesio, vómitos, álcalis exógenos o ingestión de diuréticos. La cuantificación de los electrólitos en orina (en especial del [Cl–] urinario) y los métodos de “cribado” de la orina en busca de diuréticos pueden ser útiles. Si la orina es alcalina, con [Na+] y [K+] elevadas pero con [Cl–] baja, el diagnóstico suele ser de vómitos (manifiestos o subrepticios) o de ingestión de álcalis. Si la orina es relativamente ácida y presenta una baja concentración de Na+, K+ y Cl–, las mayores posibilidades son de vómitos previos, estado poshipercápnico o ingestión previa de diuréticos. Si, por otra parte, no están disminuidas las concentraciones de sodio, potasio ni cloruro en la orina, se valorará la posibilidad de déficit de magnesio, síndromes de Bartter o de Gitelman o la ingestión corriente de diuréticos. Los síndromes de Bartter y de Gitelman se distinguen porque en este último aparecen hipocalciura e hipomagnesemia. Recientemente se han dilucidado las bases genética y molecular de estas dos enfermedades (cap. 265).

Administración de álcalis. La administración crónica de álcalis a sujetos con función renal normal rara vez produce alcalosis. Sin embargo, en pacientes con alteraciones hemodinámicas coexistentes puede surgir alcalosis al superarse la capacidad normal de eliminación de HCO3– o al existir aumento de la reabsorción de HCO3–. Entre estos pacientes están los que reciben HCO3– por vía oral o intravenosa, sobrecargas de acetato (soluciones de hiperalimentación parenteral) o de citrato (transfusiones) o antiácidos y además resinas de intercambio catiónico (hidróxido de aluminio y sulfonato de poliestireno sódico).

ALCALOSIS METABÓLICA ACOMPAÑADA DE CONTRACCIÓN DEL ECFV, DISMINUCIÓN DE K+ E HIPERALDOSTERONISMO HIPERRENINÉMICO SECUNDARIO ( Origen en vías digestivas. Las pérdidas gastrointestinales de H+ por vómitos o aspiración gástrica ocasiona retención de HCO3–. La pérdida de líquido y NaCl en el vómito o el líquido de aspiración nasogástrico origina contracción del ECFV y aumento de la secreción de renina y aldosterona. La contracción de volumen produce disminución de la GFR y aumento de la capacidad del túbulo renal para reabsorber HCO3–. Durante los vómitos activos existe una adición continua de HCO3– al plasma, en intercambio con Cl–, y la [HCO3–] plasmática supera la capacidad de reabsorción del túbulo proximal. El exceso de NaHCO3 alcanza el túbulo distal, donde la secreción aumenta por la aldosterona y el transporte del escaso anión reabsorbido, HCO3–. Debido a la contracción del ECFV y a la hipocloremia, el riñón conserva con avidez el Cl–. La normalización de la contracción del ECFV con NaCl y la reposición del déficit de K+ corrigen el trastorno acidobásico.

Origen renal ( DIURÉTICOS (véase también el cap. 216). Los fármacos que inducen cloruresis, como las tiazidas y los diuréticos con acción en el asa de Henle (furosemida, bumetanida, torasemida y ácido etacrínico), disminuyen de forma inmediata el ECFV sin modificar el contenido corporal total de bicarbonato. La [HCO3–] sérica aumenta. La administración de diuréticos por largo tiempo, tiende a generar alcalosis por la mayor llegada de sodio a porciones distales, de modo que se estimula la secreción de K+ y H+. La alcalosis se mantiene por la persistencia de la contracción del ECFV, el hiperaldosteronismo secundario, el déficit de K+ y el efecto directo del diurético (mientras continúe la administración del mismo). La corrección de la alcalosis se consigue mediante la administración de solución salina isotónica para corregir el déficit del volumen de líquido extracelular.
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SÍNDROMES DE BARTTER Y DE GITELMAN. Véase el capítulo 265.

ANIONES NO REABSORBIBLES Y DÉFICIT DE MAGNESIO. La administración de grandes cantidades de aniones no reabsorbibles, como la penicilina o la carbenicilina, estimula la acidificación distal y la secreción de K+ al aumentar la diferencia de potencial transepitelial (negativo en la luz). El déficit de Mg2+ produce alcalosis hipopotasémica al aumentar la acidificación distal a través de la estimulación de renina y, por tanto, la secreción de aldosterona.

DISMINUCIÓN DE POTASIO. La disminución de K+ por tiempo largo puede ocasionar alcalosis metabólica al incrementar la eliminación urinaria de ácido. Se produce un aumento de la producción y la absorción de NH4+ y se estimula la reabsorción de HCO3–. El déficit de K+ crónico estimula la H+, K+-trifosfatasa de adenosina (ATPasa) renal para producir un aumento de la absorción de K+ a expensas de incremento de la secreción de H+. La alcalosis que acompaña a la disminución intensa de K+ es resistente a la administración de sodio, mientras que se corrige con la reposición del déficit de potasio.

SITUACIÓN DESPUÉS DEL TRATAMIENTO DE LA ACIDOSIS LÁCTICA O DE LA CETOACIDOSIS. Cuando se elimina de forma repentina un estímulo primario para la generación de ácido láctico o de cetoácido, como ocurre con la corrección de la insuficiencia circulatoria o con el tratamiento insulínico, el lactato o las cetonas se metabolizan para proporcionar una cantidad equivalente de HCO3–. Otras fuentes de HCO3– se suman a la cantidad original producida por el metabolismo del anión orgánico para crear exceso de HCO3–. Estas fuentes son: 1) el nuevo HCO3– añadido a la sangre por los riñones como consecuencia del aumento de la eliminación de ácido durante el período de acidosis previo, y 2) el empleo de álcalis durante la fase de tratamiento de la acidosis. La contracción del ECFV inducida por la acidosis y el déficit de K+ actúan manteniendo la alcalosis.

POSTHIPERCAPNIA. La retención prolongada de CO2 con acidosis respiratoria crónica facilita la absorción renal de HCO3– y la producción de nuevo HCO3– (aumento de la eliminación neta de ácido). Si la Paco2 se normaliza, se produce alcalosis metabólica debido a la elevación persistente de la [HCO3–]. Se produce alcalosis si la Paco2 elevada se normaliza súbitamente, al cambiar la ventilación mecánica controlada. La contracción acompañante ECFV no permite una corrección completa de la alcalosis mediante la corrección aislada de la Paco2, y la alcalosis persiste hasta que se administran suplementos de Cl–.

ALCALOSIS METABÓLICA QUE ACOMPAÑA A LA EXPANSIÓN DEL ECFV, HIPERTENSIÓN E HIPERALDOSTERONISMO. La administración de mineralocorticoides o su producción excesiva [aldosteronismo primario del síndrome de Cushing y defectos enzimáticos de la corteza suprarrenal (cap. 321)] aumentan la eliminación neta de ácido y pueden producir alcalosis metabólica, agravada por el déficit acompañante, de K+. La expansión del ECFV por retención de sodio produce hipertensión y antagoniza la disminución de la GFR, aumenta la acidificación tubular inducida por la aldosterona y por el déficit de K+, o ambas cosas. La eliminación de potasio por la orina persiste y provoca una disminución continua de K+, con polidipsia, incapacidad para concentrar la orina y poliuria. El aumento de los valores de aldosterona puede ser consecuencia de la excesiva producción primaria autónoma por las suprarrenales o de la liberación secundaria de aldosterona debida a la excesiva producción renal de renina. En ambas situaciones se interrumpe la retroalimentación normal del ECFV en la producción neta de aldosterona y puede sobrevenir hipertensión por retención volumétrica.


El síndrome de Liddle (cap. 265) es causado por el aumento de actividad de los conductos de Na+ del conducto colector, y es una enfermedad hereditaria poco frecuente que se acompaña de hipertensión debida a expansión de volumen, manifestada por alcalosis hipopotasémica y cifras normales de aldosterona.

Síntomas. Consisten en alteraciones de la función del sistema nervioso central y periférico, similares a las de la hipocalcemia (cap. 331): confusión mental, embotamiento y predisposición a las convulsiones, parestesias, calambres musculares, tetania, agravamiento de las arritmias e hipoxemia en la enfermedad pulmonar obstructiva crónica. Las alteraciones electrolíticas en estas casos consisten en hipopotasemia e hipofosfatemia.

TRATAMIENTO
Está dirigido fundamentalmente a corregir el estímulo primario para la producción de HCO3–. Cuando existe aldosteronismo primario, la corrección de la causa subyacente corrige la alcalosis. La pérdida de [H+] por el estómago o por los riñones se puede mitigar mediante el empleo de bloqueadores de los receptores H2, los inhibidores de la H+, K+-ATPasa o la supresión de los diuréticos. El segundo aspecto del tratamiento consiste en eliminar los factores que perpetúan la reabsorción de HCO3–, como la contracción del ECFV o el déficit de K+. Aunque es necesario reponer los déficit de K+, el tratamiento con NaCl suele ser suficiente para corregir la alcalosis en presencia de contracción del ECFV, indicada por [Cl–] en orina baja.


Si trastornos coexistentes contraindican la venoclisis de solución salina, se puede acelerar la pérdida renal de HCO3– mediante la administración de acetazolamida, inhibidor de la anhidrasa carbónica, que suele ser eficaz en los pacientes con función renal suficiente, aunque puede empeorar las pérdidas de K+. El ácido clorhídrico diluido (HCl 0.1 N) también es eficaz, pero puede producir hemólisis. En otros casos, también se logra la acidificación mediante NH4Cl, a la que no se recurrirá en presencia de enfermedad hepática. La hemodiálisis frente a un dializado bajo en [HCO3–] y rico en [Cl–] puede resultar eficaz cuando la función renal está alterada.

ACIDOSIS RESPIRATORIA

La acidosis respiratoria puede deberse a enfermedad pulmonar grave, fatiga de los músculos de la respiración o alteraciones en el control de la ventilación, y se reconoce por el aumento de la Paco2 y la disminución del pH (cuadro 42-6). En la acidosis respiratoria aguda, existe una elevación compensadora inmediata (debida a los mecanismos de amortiguamiento celulares) de HCO3–, que aumenta 1 mmol/L por cada 10 mmHg de incremento de la Paco2. En la acidosis respiratoria crónica (>24 h) se produce una adaptación renal, y el HCO3– aumenta 4 mmol/L por cada 10 mmHg de incremento de la Paco2. El HCO3– sérico no suele aumentar por encima de 38 mmol/litro.


Las características clínicas varían con la intensidad y la duración de la acidosis respiratoria, la enfermedad primaria y de que haya o no hipoxemia acompañante. Un aumento rápido de la Paco2 puede ocasionar ansiedad, disnea, confusión, psicosis y alucinaciones, e incluso evolucionar y llegar al coma. Grados menores de disfunción en caso de hipercapnia crónica comprenden alteraciones del sueño, pérdida de memoria, somnolencia diurna, alteraciones de la personalidad, deterioro de la coordinación y alteraciones motoras como temblor, contracciones mioclónicas y asterixis. Las cefaleas y otros signos que remedan hipertensión intracraneal, como el edema de papila, las alteraciones de los reflejos y la debilidad muscular focal, se deben a la vasoconstricción secundaria a la pérdida de los efectos vasodilatadores del dióxido de carbono.
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La depresión del centro respiratorio causada por diversos fármacos, lesiones o enfermedades puede producir acidosis respiratoria, que en ocasiones aparece de forma aguda con los anestésicos generales, los sedantes y los traumatismos craneales, y otras de forma crónica con los sedantes, el alcohol, los tumores intracraneales y los síndromes de alteraciones respiratorias con el sueño, entre ellos el síndrome alveolar primario y el síndrome de obesidad-hipoventilación (caps. 246 y 247). Las alteraciones o la enfermedad de las neuronas motoras, de la unión neuromuscular y del músculo de fibra estriada pueden producir hipoventilación por fatiga de los músculos de la respiración. La ventilación mecánica, cuando no está adecuadamente ajustada y supervisada, puede ocasionar acidosis respiratoria, en particular si se eleva súbitamente la producción de CO2 (a causa de fiebre, agitación, sepsis o sobrealimentación) o disminuye la ventilación alveolar debido a un empeoramiento de la función pulmonar. Los niveles elevados de presión teleespiratoria positiva en presencia de un gasto cardiaco disminuido pueden producir hipercapnia como consecuencia de los grandes aumentos del espacio muerto alveolar (cap. 234). Cada vez se está utilizando más la hipercapnia permisiva, ya que los estudios sugieren que las tasas de mortalidad son menores que con la ventilación mecánica corriente, especialmente en los casos de enfermedad del sistema nervioso central o cardiopatía. Aunque los posibles efectos beneficiosos de la hipercapnia permisiva pueden menguar por la corrección de la acidemia, parece prudente, no obstante, mantener el pH entre 7.2 y 7.3 mediante la administración de NaHCO3.


Se produce hipercapnia aguda después de la oclusión súbita de las vías respiratorias superiores o de un broncoespasmo generalizado, como ocurre en caso de asma grave, anafilaxia, quemaduras por inhalación o lesiones por toxinas. Surgen hipercapnia crónica y acidosis respiratoria en caso de enfermedad pulmonar obstructiva terminal. Los trastornos restrictivos que afectan la pared torácica y a los pulmones pueden causar acidosis respiratoria debido a que el elevado costo metabólico de la respiración fatiga los músculos respiratorios. Las fases avanzadas de los defectos restrictivos intrapulmonares y extrapulmonares asumen la forma de acidosis respiratoria crónica.


Para el diagnóstico de la acidosis respiratoria se requiere, por definición, la cuantificación de la Paco2 y del pH arterial. Los datos de la anamnesis y de la exploración física detalladas a menudo indican la causa. Los estudios de la función pulmonar (cap. 234), entre ellos la espirometría, la capacidad de difusión del monóxido de carbono, los volúmenes pulmonares, la Paco2 arterial y la saturación arterial de O2, por lo general permiten saber si la acidosis respiratoria es secundaria a una enfermedad pulmonar. La búsqueda de causas no pulmonares comprenderá la anamnesis farmacológica detallada, la medición del valor hematócrito, y la evaluación de las vías respiratorias superiores, la pared torácica, la pleura y la función neuromuscular.

TRATAMIENTO
El tratamiento de la acidosis respiratoria depende de su intensidad y de su rapidez de aparición. La forma aguda puede ser peligrosa para la vida, y las medidas para corregir la causa subyacente se deben tomar al mismo tiempo que se inicia la restauración de la ventilación alveolar adecuada. Para ello puede ser necesaria la intubación endotraqueal y el empleo de ventilación mecánica asistida. La administración de oxígeno se ajustará cuidadosamente en los pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva grave y retención crónica de CO2 ,que estén respirando espontáneamente (cap. 242). Cuando el oxígeno se utiliza de manera imprudente puede agravarse la acidosis respiratoria. Se evitará la corrección enérgica y rápida de la hipercapnia, ya que la disminución de la Paco2 puede originar las mismas complicaciones que se observan con la alcalosis respiratoria aguda (es decir, arritmias cardiacas, disminución del riego cerebral y convulsiones). La Paco2 debe disminuirse gradualmente en caso de acidosis respiratoria crónica, y el objetivo será la recuperación de los valores basales y el aporte de cantidades suficientes de Cl– y de K+ para aumentar la eliminación renal de HCO3–.


La acidosis respiratoria crónica a menudo es difícil de corregir, aunque las medidas destinadas a mejorar la función renal (cap. 242) pueden mejorar a algunos pacientes y evitar un mayor deterioro en casi todos.

ALCALOSIS RESPIRATORIA

La hiperventilación alveolar disminuye la Paco2 y aumenta la relación HCO3–/Paco2, incrementando así el pH (cuadro 42-6). Los amortiguadores celulares distintos del bicarbonato reaccionan con el consumo de HCO3–. Aparece hipocapnia cuando un estímulo ventilatorio suficientemente fuerte hace que la eliminación de CO2 por los pulmones supere su producción metabólica por los tejidos. El pH y la [HCO3–] plasmáticos parecen variar proporcionalmente a la Paco2 entre los 40 y 15 mmHg. La relación entre la concentración arterial de iones hidrógeno y la Paco2 es de unos 0.7 mmol/L/mmHg (o 0.01 U de pH/mmHg), mientras que para el [HCO3–] plasmático es de 0.2 mmol/L/mmHg. La hipocapnia que persiste más de 2 a 6 h es compensada aún más por la disminución de la eliminación renal de amonio y de ácido titulable, y por una menor reabsorción de HCO3– filtrado. La adaptación renal completa a la alcalosis respiratoria puede tardar varios días y requiere del estado volumétrico y de la función renal normales. Los riñones parecen responder directamente al descenso de la Paco2 y no a la propia alcalosis. En la alcalosis respiratoria crónica, un descenso de 1 mmHg en la Paco2 induce una disminución de 0.4 a 0.5 mmol/L de la [HCO3–] y de 0.3 mmol/L de la [H+] (o elevación de 0.003 en el pH).


Los efectos de la alcalosis respiratoria varían con base en su duración e intensidad, pero corresponden principalmente las de la enfermedad subyacente. La disminución del flujo sanguíneo cerebral como consecuencia del descenso rápido de la Paco2 puede ocasionar inestabilidad, confusión mental y convulsiones, incluso en ausencia de hipoxemia. Los efectos cardiovasculares de la hipocapnia aguda en el ser humano consciente suelen ser mínimos, pero en el paciente anestesiado o sometido a ventilación mecánica pueden disminuir el gasto cardiaco y la tensión arterial, debido a los efectos depresores de la anestesia y de la ventilación con presión positiva, en la frecuencia cardiaca, la resistencia sistémica y el retorno venoso. En los pacientes con cardiopatía, pueden aparecer arritmias cardiacas como consecuencia de las alteraciones en la “descarga” de oxígeno en la sangre, debidas al desplazamiento hacia la izquierda de la curva de disociación del oxígeno y la hemoglobina (efecto Bohr). La alcalosis respiratoria aguda produce desplazamientos intracelulares de Na+, K+ y PO4– y aminora la [Ca2+] libre al aumentar la fracción unida a las proteínas. La hipopotasemia inducida por la hipocapnia suele ser poco importante.


La alcalosis respiratoria crónica es el trastorno acidobásico más frecuente en los sujetos en estado crítico y, cuando es intensa, conlleva un mal pronóstico. Muchos trastornos cardiopulmonares presentan alcalosis respiratoria en sus fases iniciales o intermedias, y el hallazgo de normocapnia e hipoxemia en un paciente con hiperventilación puede anunciar la aparición a muy corto plazo, de insuficiencia respiratoria, y debe ser la justificación para emprender una evaluación para saber si el paciente está empezando a fatigarse. La alcalosis respiratoria es frecuente durante la ventilación mecánica.


El síndrome de hiperventilación puede ser incapacitante. La existencia de parestesias, insensibilidad peribucal, opresión o dolor en la pared torácica, mareos, incapacidad para respirar adecuadamente y, en raras ocasiones, tetania, pueden tener por sí mismos la suficiente gravedad, para perpetuar el trastorno. La gasometría arterial demuestra la presencia de alcalosis respiratoria aguda o crónica, a menudo con hipocapnia del orden de 15 a 30 mmHg y sin hipoxemia. Las enfermedades o lesiones del sistema nervioso central pueden producir varios “patrones” de hiperventilación con cifras mantenidas de Paco2 entre 20 y 30 mmHg. El hipertiroidismo, las sobrecargas calóricas elevadas y el ejercicio elevan el metabolismo basal, pero la ventilación suele aumentar proporcionalmente, de modo que los gases en sangre arterial permanecen sin cambios y no se produce alcalosis metabólica. Los salicilatos son la causa más frecuente de alcalosis respiratoria inducida por fármacos, como consecuencia de la estimulación directa de los quimiorreceptores bulbares (cap. 377). Las metilxantinas, la teofilina y la aminofilina estimulan la ventilación y aumentan la respuesta ventilatoria al CO2. La progesterona aumenta la ventilación y reduce la Paco2 del orden de 5 a 10 mmHg. Por consiguiente, la alcalosis respiratoria crónica es una característica frecuente del embarazo. También es notable la alcalosis respiratoria en la insuficiencia hepática, y su intensidad guarda relación con el grado de dicha insuficiencia. La alcalosis respiratoria es, a menudo, un signo temprano en la septicemia por microorganismos gramnegativos, antes de la aparición de fiebre, hipoxemia o hipotensión.


El diagnóstico de la alcalosis respiratoria depende de la medición del pH arterial y de la Paco2. El [K+] en plasma a menudo está disminuido, y el [Cl-] aumentado. En la fase aguda, la alcalosis respiratoria no se acompaña de un aumento de la eliminación renal de HCO3–, pero en unas horas diminuye la eliminación neta de ácido. En general, la concentración de HCO3– desciende 2.0 mmol/L por cada disminución de 10 mmHg de la Paco2. La hipocapnia crónica reduce la [HCO3–] sérica en 0.5 mmol/L por cada disminución de 10 mmHg de la Paco2. Es raro observar un HCO3– plasmático <12 mmol/L como consecuencia de alcalosis respiratoria pura.
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Cuando se plantea el diagnóstico de alcalosis respiratoria es preciso investigar su causa. El diagnóstico de síndrome de hiperventilación se establece por exclusión. En los casos difíciles es importante descartar otros trastornos como la embolia pulmonar, la enfermedad coronaria y el hipertiroidismo

TRATAMIENTO
El tratamiento de la alcalosis respiratoria va dirigido a corregir el trastorno primario. Si es una complicación del tratamiento con ventilación mecánica, las modificaciones del espacio muerto, el volumen corriente y la frecuencia ventilatoria pueden reducir al mínimo la hipocapnia. Los pacientes con síndrome de hiperventilación mejoran si se les tranquiliza, se les hace respirar en una bolsa de papel durante las crisis sintomáticas y se presta atención a la tensión psicológica subyacente. No se recomiendan los antidepresivos ni los sedantes. Los bloqueadores adrenérgicos beta a veces mejoran las manifestaciones periféricas del estado hiperadrenérgico.
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Cuadro 42-1. Formas de predecir respuestas compensatorias a trastornos acidobásicos sencillos
<COLUMNA 1>
Trastorno
Acidosis metabólica

Alcalosis metabólica

Alcalosis respiratoria

Aguda

Crónica

Acidosis respiratoria

Aguda

Crónica

<COLUMNA 2>
Método para predecir la compensación
Paco2 = (1.5 x HCO3-) + 8

Paco2 disminuirá 1.5 mmHg por mmol/L de decremento en [HCO3-]



o
Paco2 = [HCO3-] + 15

Paco2 aumentará 0.75 mmHg por mmol/L de incremento en [HCO3-]


o
Paco2 aumentará 6 mmHg por 10 mmol/L de incremento en [HCO3-]


o

Paco2 = [HCO3-] + 15

[HCO3-] disminuirá 2 mmol/L por 10 mmHg de decremento en Paco2
[HCO3-] disminuirá 4 mmol/L por 10 mmHg de decremento en Paco2
[HCO3-] aumentará 1 mmol/L por 10 mmHg de incremento en Paco2
[HCO3-] aumentará 4 mmol/L por 10 mmHg de incremento en Paco2
Cuadro 42-2. Etapas seriadas en el diagnóstico acidobásico
1. Medir gases y electrólitos en sangre arterial (ABG) simultáneamente.

2. Comparar [HCO3] en ABG y electrólitos para verificar su exactitud
3. Calcular la brecha aniónica (AG).
4. Identificar cuatro causas de acidosis por incremento de AG (cetoacidosis, acidosis por ácido láctico, insuficiencia renal y toxinas)
5. Identificar dos causas de acidosis hipoclorémica alta o que no depende de brecha aniónica (pérdida de bicarbonato por vías gastrointestinales, acidosis tubular renal).
6. Estimar la respuesta compensatoria (cuadro 42-1)
7. Comparar la (AG y la (HCO3-.
8. Comparar los cambios en cloruros al cambiar el sodio.

<PIE DE CUADRO>
ABG, gases en sangre arterial (arterial blood gases).
PAG. 265

Cuadro 42-3. Causas de acidosis metabólica por alta brecha aniónica
Acidosis láctica

Cetoacidosis

Diabética

Alcohólica

Por inanición

Toxinas

Etilenglicol

Metanol

Salicilatos

Insuficiencia renal (aguda y crónica)

Cuadro 42-4. Causas de acidosis que no depende de la brecha aniónica
I.
Pérdida de bicarbonato por vías gastrointestinales

A. Diarrea

B. Expulsión externa de jugo pancreático o intestinal (drenaje)

C. Ureterosigmoidostomía, asa de yeyuno o de íleon

D. Fármacos

1. Cloruro de calcio (agente acidificante)

2. Sulfato de magnesio (diarrea)

3. Colestiramina (diarrea por ácidos biliares)

II. Acidosis renal

A. Hipocaliemia

1. RTA proximal (tipo 2)

2. RTA distal (clásica) (tipo 1)

B. Hipercaliemia

1. Disfunción generalizada de la nefrona distal (RTA de tipo 4)

a. Deficiencia de mineralocorticoides

b. Resistencia de mineralocorticoides

c. Menor llegada de sodio a la porción distal de la nefrona

d. Enfermedad tubulointersticial

e. Defecto en la excreción de amonio

III. Hipercaliemia farmacoinducida (con insuficiencia renal)

A. Diuréticos que ahorran potasio (amilorida, triamtereno, espironolactona)
B. Trimetoprim
C. Pentamidina

D. Inhibidores de enzima convertidora de angiotensina y bloqueadores de receptores AT-II

E. Antiinflamatorios no esteroideos

F. Ciclosporina

IV. Otras

A. Pérdida de ácido (cloruro de amonio, hiperalimentación)

B. Pérdida posible de bicarbonato: cetosis con excreción de cetonas

C. Acidosis por expansión (administración rápida de solución salina)

D. Ácido hipúrico

E. Resinas de intercambio catiónico

<PIE DE CUADRO>
RTA, acidosis tubular renal; AT-II, bloqueadores del receptor de angiotensina II.
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Cuadro 42-5. Causas de alcalosis metabólica
I.
“Cargas” exógenas de bicarbonato

A. Administración inmediata y excesiva de alcalinos

B. Síndrome de leche y alcalinos

II. Contracción efectiva del volumen extracelular; normotensión, deficiencia de potasio e hiperaldosteronismo hiperreninémico secundario

A. Originada en vías gastrointestinales

1. Vómitos

2. Broncoaspiración de material gástrico

3. Cloridorrea congénita

4. Adenoma velloso

5. Administración mixta de sulfonato de poliestireno sódico (Kayexalto) e hidróxido de aluminio

B. De origen renal

1. Diuréticos

2. Estados edematosos

3. Estado poshipercápnico

4. Hipercalcemia/hipoparatiroidismo

5. Recuperación después de acidosis láctica o cetoacidosis

6. Aniones no resorbibles como penicilina y carbenicilina

7. Deficiencia de magnesio

8. Depleción de potasio

9. Síndrome de Bartter (pérdida de mutación de función en TALH)

10. Síndrome de Gitelman (pérdida de la mutación funcional en el transportador de sodio y cloruro en el túbulo contorneado distal)

III. Expansión del espacio intracelular, hipertensión, deficiencia de potasio y exceso de mineralocorticoides

A. Aumento de la renina

1. Estenosis de arteria renal

2. Hipertensión acelerada

3. Tumor secretor de renina

4. Estrogenoterapia

B. Menor nivel de renina

1. Aldosteronismo primario
a. Adenoma
b. Hiperplasia
c. Carcinoma

2. Defectos de enzimas suprarrenales
a. Deficiencia de 11β-hidroxilasa
b. Deficiencia de 17(-hidroxilasa

3. Síndrome o enfermedad de Cushing

4. Otras
a. Regaliz
b. Carbenoxolona
c. Tabaco masticado
d. Tabletas de Lydia Pinkam

IV. Incremento de la mutación funcional del conducto de sodio en riñones con expansión del líquido extracelular, hipertensión, deficiencia de potasio e hipoaldosteronismo hiporreninémico

A. Síndrome de Liddle

<PIE DE CUADRO>
TALH, rama ascendente gruesa del asa de Henle (thick ascending limb of Henle’s loop).
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Cuadro 42-6. Trastornos acidobásicos respiratorios
I.
Alcalosis

A. Estimulación del sistema nervioso central

1. Dolor

2. Ansiedad, psicosis

3. Fiebre

4. Accidente cerebrovascular

5. Meningitis, encefalitis

6. Tumor

7. Traumatismo

B. Hipoxemia o hipoxia tisular

1. Grandes alturas; disminución Paco2
2. Neumonía, edema pulmonar

3. Broncoaspiración

4. Anemia intensa

C. Fármacos u hormonas

1. Embarazo, progesterona

2. Salicilatos

3. Niketamida

D. Estimulación de receptores torácicos

1. Hemotórax

2. Tórax fláccido

3. Insuficiencia cardiaca

4. Embolia pulmonar

E. Diversas

1. Septicemia

2. Insuficiencia hepática

3. Hiperventilación mecánica

4. Exposición al calor

5. Recuperación después de acidosis metabólica

II.
Acidosis

A. Central

1. Fármacos (anestésicos, morfina, sedantes)

2. Accidente cerebrovascular

3. Infección

B. Vías respiratorias

1. Obstrucción

2. Asma

C. Parénquima

1. Enfisema

2. Neumoconiosis

3. Bronquitis

4. Síndrome disneico del adulto

5. Barotraumatismo

D. Neuromusculares

1. Poliomielitis

2. Cifoscoliosis

3. Miastenia

4. Distrofias musculares

E. Diversas

1. Obesidad

2. Hipoventilación

3. Hipercapnia permisiva

<PIE DE FIGURA DEL CAPÍTULO 42>
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Fig. 42-1. Nomograma acidobásico. Se señalan los límites de confianza de 90% de las compensaciones respiratorias y metabólicas normales, en perturbaciones acidobásicas primarias. (Con autorización de DuBose).
<LEYENDAS DE FIGURA DEL CAPÍTULO 42>

FIG. 42-1

 1. [HCO3-] en plasma arterial (mmol/L)
 2. H+ en sangre arterial (en nmol/L)
 3. Acidosis respiratoria crónica
 4. Alcalosis metabólica
 5. Acidosis respiratoria aguda
 6. Normal
 7. Alcalosis respiratoria aguda
 8. Alcalosis respiratoria crónica
 9. Acidosis metabólica
10. pH en sangre arterial

11. Pco2 (mmHg)
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