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FyziologickFyziologickéé poznpoznáámkymky

�� KoneKone�� ný produkt bunný produkt bun���� nnéého dýchho dýcháánníí

�� Difuze a CODifuze a CO22 kankanáály (Rh+ erytrocyty)ly (Rh+ erytrocyty)

�� U eukaryotických bunU eukaryotických bun�� k hlavnk hlavníí úúloha v udrloha v udr�� ovováánníí
homeosthomeostáázyzy

�� PomPom�� r COr CO22/HCO/HCO33



ÚÚ�� inky COinky CO22 na organismusna organismus

produkce COprodukce CO22
�� PaCO2 PaCO2 µµ ------------------------------------------ + inspirovan+ inspirovanéé COCO22

eliminace COeliminace CO22



FyziologickFyziologickéé úú�� inky inky -- cAMPcAMP

CentrCentráálnlníí chemoroceptorychemoroceptory

�� mechanismus zalomechanismus zalo�� ený na zmený na zm�� nnáách intracelulch intraceluláárnrníí
koncentrace HCOkoncentrace HCO33--

�� Aktivace adenyl cyklAktivace adenyl cykláázy zvyzy zvyššuje hladinu uje hladinu cAMPcAMP, , 
protein kinprotein kináázy A, ovlivnzy A, ovlivn�� nníí Ca kanCa kanááll �� , influx Ca, influx Ca2+2+

PerifernPeriferníích chemoreceptorych chemoreceptory

�� COCO22 ovlivovliv�� uje aktivitu Cauje aktivitu Ca2+ 2+ kankanááll �� neznezáávislvisléé na na 
hladinhladin�� pHpH



PatofyziologickPatofyziologickéé úú�� inky inky -- NFNF--kkB B 

�� ZvýZvýššeneníí hladiny COhladiny CO22 potlapotla�� uje expresi NFuje expresi NF--kkB B 

•• Takeshita K, Suzuki Y, Nishio K, Takeuchi O, Toda K, Kudo H, Takeshita K, Suzuki Y, Nishio K, Takeuchi O, Toda K, Kudo H, 
Miyao N, Ishii M, Sato N, Naoki K, Aoki T, Suzuki K, Hiraoka Miyao N, Ishii M, Sato N, Naoki K, Aoki T, Suzuki K, Hiraoka 
R, Yamaguchi K: Hypercapnic R, Yamaguchi K: Hypercapnic acidosis attenuates endotoxinacidosis attenuates endotoxin--
induced nuclear factorinduced nuclear factor--�� B activation. B activation. Am JAm JRespir Cell Mol Biol Respir Cell Mol Biol 
2003, 29:1242003, 29:124--132.132.

•• OO’’ Toole D, Hassett P, Contreras M, Higgins BD, McKeown ST, Toole D, Hassett P, Contreras M, Higgins BD, McKeown ST, 
McAuley DF, OMcAuley DF, O’’ Brien T, Laff ey JG: Hypercapnic acidosis Brien T, Laff ey JG: Hypercapnic acidosis 
attenuates pulmonary epithelial attenuates pulmonary epithelial wound repair by an NFwound repair by an NF--�� B B 
dependent mechanism. dependent mechanism. Thorax 2009,Thorax 2009,64:97664:976--982.982.



Hypokapnie Hypokapnie –– klinickklinickéé konsekvencekonsekvence

�� OvlivnOvlivn�� nníí tonu mozkových ctonu mozkových céév u nemocných s nitrolebnv u nemocných s nitrolebníí
hypertenzhypertenzíí

�� OvlivnOvlivn�� nníí tlaku v plicnici tlaku v plicnici -- neonatologie neonatologie 

�� Hemorhagie v plicnHemorhagie v plicníím parenchymum parenchymu
�� ZvýZvýššeneníí resistance dýchacresistance dýchacíích cest, zhorch cest, zhorššeneníí nepomnepom�� ru V/Qru V/Q
�� ZvýZvýššeneníí AA--aDOaDO22
�� MoMo�� ný podný podííl v patogeneze dlouhodobl v patogeneze dlouhodobéé plicnplicníí dysfunkcedysfunkce
�� NepNep�� ííznivý vliv dlouhodbznivý vliv dlouhodbéé hypokapnie u nemocných s KCPhypokapnie u nemocných s KCP
�� MoMo�� ný nepný nep�� ííznivý vliv u nemocných s CMPznivý vliv u nemocných s CMP
�� Arytmie, riziko koronArytmie, riziko koronáárnrníího vazosazmu, posun disoc.kho vazosazmu, posun disoc.k�� ivky Hbivky Hb

�� Curley Curley et al. Critical Care 2010, et al. Critical Care 2010, 14:22014:220



Hypokapnie a plicnHypokapnie a plicníí popošškozenkozeníí

�� ZhorZhorššuje reabosorpci alveoluje reabosorpci alveoláárnrníí tekutiny dtekutiny dííky snky sníí�� eneníí
aktivity Na/K ATPaktivity Na/K ATPáázyzy

•• Myrianthefs PM, Briva A, Lecuona E, Dumasius V, Rutschman DH, Myrianthefs PM, Briva A, Lecuona E, Dumasius V, Rutschman DH, 
Ridge KM, Baltopoulos GJ, Sznajder JI: Hypocapnic but not Ridge KM, Baltopoulos GJ, Sznajder JI: Hypocapnic but not 
metabolic alkalosis impairs alveolar fl uid reabsorption. metabolic alkalosis impairs alveolar fl uid reabsorption. Am J Respir Am J Respir 
Crit Care Med 2005, 171:1267Crit Care Med 2005, 171:1267--1271.1271.

�� ZpZp�� sobuje posobuje pošškozenkozeníí plicnplicníí tktkáánn�� ovlivnitelnovlivnitelnéé
podpodáánníím COm CO22

•• Edmunds LH, Jr, Holm JC: Eff ect of inhaled CO2 on hemorrhagicEdmunds LH, Jr, Holm JC: Eff ect of inhaled CO2 on hemorrhagic
consolidation due to unilateral pulmonary arterial ligation. consolidation due to unilateral pulmonary arterial ligation. J Appl J Appl 
PhysiolPhysiol1969, 26:7101969, 26:710--715.715.

�� ZhorZhorššuje ischemicko reperfuznuje ischemicko reperfuzníí popošškozenkozeníí plicplic
•• Laff ey JG, Engelberts D, Kavanagh BP: Injurious eff ects of Laff ey JG, Engelberts D, Kavanagh BP: Injurious eff ects of 

hypocapnichypocapnicalkalosis in the isolated lung. alkalosis in the isolated lung. Am J Respir Crit Care Am J Respir Crit Care 
Med 2000,Med 2000,162(2 Pt 1):399162(2 Pt 1):399--405.405.



AkutnAkutníí hyperkapnie hyperkapnie –– klinický obrazklinický obraz

�� Tremor, fascikulaceTremor, fascikulace

�� Bolest hlavy, spavost, komaBolest hlavy, spavost, koma

�� ZvýZvýššeneníí dechovdechovéé aktivity, duaktivity, duššnostnost

�� ZarudnutZarudnutíí, p, p��ekrvenekrveníí kk� �� � ee

�� TachykardieTachykardie

�� HypotenzeHypotenze

�� ZvýZvýššený tonus sympatikuený tonus sympatiku



PatofyziologickPatofyziologickéé zmzm�� nyny

�� ZvýZvýššeneníí CBF, zvýCBF, zvýššeneníí ICPICP
�� ZvýZvýššeneníí dechovdechovéé aktivity, naktivity, náárr�� st dechovst dechovéé prpráácece
�� ZvýZvýššeneníí srdesrde�� nníího výdeje ho výdeje 
�� Vazokonstrikce v plicnVazokonstrikce v plicníím m ��ee�� iiššti, zvýti, zvýššeneníí afterloadu afterloadu 

PKPK
�� PerifernPeriferníí vazodilatace, tachykardie, hypotenzevazodilatace, tachykardie, hypotenze
�� HypoxHypoxéémiemie
�� RespiraRespira�� nníí acidacidóóza, posun disociaza, posun disocia�� nníí kk�� ivky Hbivky Hb
�� Reabsorbce bicarbonReabsorbce bicarbonáátu v ledvintu v ledvináách a metabolickch a metabolickáá

alkalalkalóózaza



AkutnAkutníí hyperkapniehyperkapnie

�� NNááhodnhodnáá

�� PermisivnPermisivníí -- 90.l90.léétata
�� Hickling, 1990, 1994Hickling, 1990, 1994

�� TerapeutickTerapeutickáá –– cca od konce 90.letcca od konce 90.let
�� Laffey 1999Laffey 1999





44 vs 101 mmHg





PermisivnPermisivníí hyperkapnie a protektivnhyperkapnie a protektivníí plicnplicníí
ventilaceventilace



Carbon dioxide in critically ill Carbon dioxide in critically ill –– too little of a good too little of a good 
thing?thing?
Laffey J.G., Kavanagh B.P., Lancet 1999Laffey J.G., Kavanagh B.P., Lancet 1999

�� „„ keep PaCOkeep PaCO22 high, if necessary make it high, and high, if necessary make it high, and 
above all prevent it from being lowabove all prevent it from being low““



PozitivnPozitivníí plicnplicníí úú�� inky HCAinky HCA

�� AntinflamatornAntinflamatorníí úú�� inek  v modelech ALI inek  v modelech ALI 

�� SnSníí�� eneníí kapilkapiláárnrníí permeabilitypermeability

�� ZlepZlepššeneníí tktkáá�� ovovéé oxygenaceoxygenace

�� SnSníí�� eneníí popošškozenkozeníí plic v modelu pneumonieplic v modelu pneumonie









HCA Buffered HCA



HCA Buffered HCA





48 h48 h





NegativnNegativníí plicnplicníí úú�� inkyinky

�� ZhorZhorššuje pruje pr�� bb�� h pneumonie (E.coli) h pneumonie (E.coli) 
•• OO’’ Croinin DF, Nichol AD, Hopkins N, Boylan J, OCroinin DF, Nichol AD, Hopkins N, Boylan J, O’’Brien S, Brien S, 

OO’’ Connor C, Laff ey JG, McLoughlin P: Sustained hypercapnic Connor C, Laff ey JG, McLoughlin P: Sustained hypercapnic 
acidosis during pulmonary infection acidosis during pulmonary infection increases bacterial load and increases bacterial load and 
worsens lung injury. worsens lung injury. Crit Care Med 2008,Crit Care Med 2008,36:212836:2128--2135.2135.

�� ZhorZhorššuje clearence alveoluje clearence alveoláárnrníí tekutinytekutiny
•• Briva A, Vadasz I, Lecuona E, Welch LC, Chen J, Dada LA, Trejo Briva A, Vadasz I, Lecuona E, Welch LC, Chen J, Dada LA, Trejo 

HE, Dumasius V,Azzam ZS, Myrianthefs PM, Batlle D, Gruenbaum HE, Dumasius V,Azzam ZS, Myrianthefs PM, Batlle D, Gruenbaum 
Y, Sznajder JI: High CO2 Y, Sznajder JI: High CO2 levels impair alveolar epithelial function levels impair alveolar epithelial function 
independently of pH. independently of pH. PLoS OnePLoS One2007, 2:e1238.2007, 2:e1238.

�� Zpomaluje hojenZpomaluje hojeníí plicnplicníího poho pošškozenkozeníí
•• OO’’Toole D, Hassett P, Contreras M, Higgins BD, McKeown ST, Toole D, Hassett P, Contreras M, Higgins BD, McKeown ST, 

McAuley DF, OMcAuley DF, O’’Brien T, Laff ey JG: Hypercapnic acidosis Brien T, Laff ey JG: Hypercapnic acidosis 
attenuates pulmonary epithelial attenuates pulmonary epithelial wound repair by an NFwound repair by an NF--�� B B 
dependent mechanism. dependent mechanism. Thorax 2009,Thorax 2009,64:97664:976--982.982.



20 mmHg 40 mmHg 60 mmHg 80 mmHg
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PermisivnPermisivníí hyperkapnie hyperkapnie 

�� OR 8,45 pro hlubokou sedaciOR 8,45 pro hlubokou sedaci

�� OR 11,22 pro pouOR 11,22 pro pou�� itit íí NMBANMBA















Odhad prognOdhad prognóózy nemocných s ALI/ARDSzy nemocných s ALI/ARDS





















And the winner is... ?And the winner is... ?







ZZáávv�� ryry

�� KrKráátkodobtkodobéé pozitivnpozitivníí dd�� sledky HCAsledky HCA

�� NegativnNegativníí dlouhodobdlouhodobéé pp�� sobensobeníí -- plplíícece
�� Riziko infekcRiziko infekcíí

�� ZpomalenZpomalenéé hojenhojeníí

�� NegativnNegativníí hemodynamickhemodynamickéé dd�� sledkysledky

�� ProhloubenProhloubeníí sedace, relaxace, doba UPV ?sedace, relaxace, doba UPV ?

�� PotenciPotenciáálnlníí prostor pro mimotprostor pro mimot�� lnlníí metody metody 
eliminace COeliminace CO22



DD�� kuji za pozornost.kuji za pozornost.


