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Souhrn

Práce podává přehled základních fyziologických mechanismů udržování rovnováhy kysličníku uhličitého
(CO2) v organismu. Jsou popsány účinky hyperkapnie na nejdůležitější orgány, orgánové systémy, mikrocir-
kulaci i buněčné funkce. Účinky hyperkapnie jsou diskutovány ve spojitosti s protektivní ventilací
a respirační acidózou. Závěrem je podán přehled současných doporučení ve vedení protektivní ventilace
u kriticky nemocných a kontraindikací permisivní hyperkapnie.
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Abstract

Permissive hypercapnia

The review summarizes the fundamentals of carbon dioxide homeostasis. The impact of hypercapnia on
the vital organs, organ systems, microcirculation and cellular function are described. Hypercapnia is discus-
sed in the context of protective ventilation and respiratory acidosis. The current recommendations in pro-
tective ventilation of the critically ill and the contraindications to permissive hypercapnia are listed.
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Úvod

Kysličník uhličitý (CO2) vzniká v organismu během
aerobního i anaerobního metabolismu. Při dostatku
kyslíku je jeho vzniklé množství (VCO2) závislé na
množství a typu substrátu (VCO2 = RQ . VO2), přičemž
nejvíce CO2 vzniká při spalování cukrů (RQ = 1); RQ
= respirační kvocient. Při anaerobním metabolismu
dochází k pufrování H+ bikarbonátovým pufrem za
vzniku CO2.

Kysličník uhličitý je poté krví (rozpuštěný v plasmě,
přeměněn na HCO3- v erytrocytech přítomnou karbo-
anhydrázou či přímo navázán na hemoglobin) tran-
sportován do plic, kde je vyloučen.
Existuje tedy následující vztah:
PaCO2 = 0,115 . VCO2/VA
(VA = alveolární ventilace)

Za fyziologických podmínek je PaCO2 udržován
v relativně úzkém rozmezí 4,6–6,0 kPa (=35–45 mm
Hg). Regulace probíhá především přímou stimula-
cí/útlumem dechového centra H+, který vzniká z CO2,
difundujícího přes hematoencephalickou bariéru
v množství, závislém na PaCO2. Je zřejmé, že reten-
ce CO2 je v akutní situaci dobře tolerována – jsou po-
psány kazuistiky, kdy nemocní přežili skutečně ex-
trémní situace (PaCO2 30–40 kPa) bez negativních
následků [1, 2].

Zájem o hyperkapnii v posledních 20 letech vyprovo-
koval především koncept protektivní ventilace u ne -
mocných s ALI/ARDS, poprvé prezentovaný Hicklingem
[3, 4]. Ten v roce 1990 publikoval nejprve retrospektivní
analýzu a poté prospektivní studii (r. 1994) nemocných
s ARDS dokazující, že umělá plicní ventilace vedená
tak, aby vrcholový inspirační tlak (Ppeak) byl < 30 cm
H2O, významně snižuje mortalitu v této skupině nemoc-
ných. Přirozeným důsledkem takto vedené ventilační
strategie (Vt < 7 ml . kg-1) u těžkého ARDS (paO2/FiO2
v průměru 94 mm Hg) byl vzestup PaCO2 – v průměru
na 8,9 kPa, ale v extrému dosahující až hodnot 21,1 kPa
s významným poklesem pH (průměr 7,2, maximum 6,8).
Do praxe byl zaveden pojem permisivní hyperkapnie –
tzn. vzestupu PaCO2 jako tolerovaného důsledku re-
spektování principů protektivní ventilace.

I po provedení dalších studií však zůstávají nezod-
povězené následující otázky:
• Má hyperkapnie samostatný protektivní efekt na

komplikace/přežití nemocných s ALI/ARDS?
• Je efekt CO2 samostatný nebo závislý na poklesu

pH (respirační acidóza; RAc)? Tzn. mizí např. po lé-
čebném podání bikarbonátu nebo renální kompen-
zaci akutní respirační acidózy?
Samotný efekt hyperkapnie je v klinické situaci těž-

ké posoudit také proto, že hyperkapnie vyvolává řadu
fyziologických kompenzatorních reakcí a výsledný
efekt je dán jejich protichůdným působením. 
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Patofyziologické působení hyperkapnie
na orgánové funkce

Efekt hyperkapnie na respirační systém
• Potencuje hypoxickou vazokonstrikci (vzestup tla-

ků v a. pulmonalis) – tento efekt však u onemocnění
s již přítomnou plicní hypertenzí (např. ARDS) ne-
ní velký. „Hyperkapnická“ vazokonstrikce snižuje
plicní zkrat – to vede k vzestupu PaO2 (ovšem za
předpokladu, že ventilací s malým dechovým obje-
mem nevznikne atelektáza). 

• Způsobuje bronchodilataci malých a broncho -
konstrikci velkých dýchacích cest (reakce n. vagus)
s výsledným efektem nevelkého ovlivnění plicní re-
zistence. 

• Zlepšuje plicní poddajnost (zvýšená sekrece
a funkce surfaktantu).

• Při delším trvání působí poruchy výkonnosti bránice.
• Snižuje alveolární tlak O2 (PAO2) – tento efekt je

velmi malý:
PAO2 = FiO2 . (PB – 47) – (PaCO2 . RQ-1). 

• Hyperkapnie snižuje clearance tekutiny z alveolů.
• V laboratorních experimentech (přímé či nepřímé

plicní trauma) převažují data, kde hyperkapnie sni-
žuje zánětlivou odpověď a projevy VILI.

• Z experimentu na dobrovolnících vyplývá, že ani ně-
kolikadenní hyperkapnie (cca zvýšení CO2 o 1 kPa)
nevede ke změně senzitivity dechového centra.

Efekt hyperkapnie na kardiovaskulární systém
• Snížení kontraktility myokardu a cév. Tento efekt je

však překonán zvýšenou aktivací sympatiku
s celkovým výsledným efektem zvýšeného srdeč-
ního výdeje (zvýšení srdeční kontraktility, arteriální
vazodilatace, venokonstrikce). Arteriální vazodila-
tace byla dokumentována v CNS, myokardu, kos-
terním svalstvu i splanchniku. Výsledný efekt hyper-
kapnie a kompenzatorních mechanismů vede
k omezení průtoku ledvinami [5]. 

• Hemodynamický efekt akutní hyperkapnie není za-
nedbatelný – v experimentu se septickými ovcemi
bylo prokázáno, že udržování PaCO2 v rozmezí
7,3–8,7 kPa mělo stejný hemodynamický efekt jako
infuze 7 µg . kg-1 . min-1 dobutaminu [6]. Celková re-
akce kardiovaskulárního systému však u nemoc -
ných s ARDS nebývá velká, na čemž se pravděpo-
dobně podílí vysoká úroveň analgosedace.

• RAc  (respirační acidóza) v laboratorním experi-
mentu přímo chrání myocyty při ischemicko-reper-
fuzním (I/R) traumatu. 

Efekt hyperkapnie na CNS
• Vazodilatace v cévách zásobujících CNS (aktivace

ATP senzitivních K+ kanálů, NO vzniklý aktivací
neuronální izoformy enzymu NOS) vede k vzestupu
krevního kompartmentu v CNS. Tento efekt může
mít podle klinické situace protichůdný efekt: 
a) může potenciálně zvýšit nitrolební tlak a snížit
DO2 do mozku,

b) v případě, že ke vzniku nitrolební hypertenze ne-
dojde, může zvýšit DO2 a tím i lokální PtO2 (s vý-
sledným efektem např. snížené produkce excitač-
ních neurotransmiterů – např. glutamátu).

Efekt hyperkapnie na mikrocirkulaci
• Hyperkapnie může zlepšovat mikrocirkulaci [7].
• RAc zlepšuje uvolňování O2 v kapilárách (Bohrův

efekt). 

Důsledky hromadění CO2 na strukturu a funkci
buňky

Hromadí se důkazy, že CO2 není „inertní plyn“,
ale působí samostatně nebo prostřednictvím H+ na
řadu buněčných funkcí. Acidóza obecně způsobuje
zpomalení metabolismu (snížení oxidativní fosfory-
lace v mitochondiích), což může mít podle situace
duální efekt. Experimenty prokázaly, že CO2 může
sice vést ke zpomalení vzniku oxidačního stresu
(pozitivní efekt), ale zároveň může zvyšovat toxici-
tu peroxynitritu (ONOO-) a tím zvyšovat nitrosylaci
buněčných struktur s důsledkem ovlivnění aktivity
řady enzymů (negativní efekt). Naopak bylo proká-
záno, že CO2 (RAc) tlumí degradaci I-kB, a tak brá-
ní aktivaci NF-kB a jeho přesunu z plasmy do jád-
ra. Tím je zabráněno aktivaci transkripce (mRNA)
a translace (enzymy) řady zánětlivých mediátorů
(konkrétně prokázáno pro ICAM-1 a IL-8). Extrapo-
lace těchto experimentálních výsledků do klinické
praxe s uvedením jasných doporučení není zatím
možná.

Permisivní hyperkapnie v klinických 
stavech u dospělých

Status asthmaticus
První práce hodnotící vliv permisivní hyperkapnie

byla publikována právě u nemocných se status asth-
maticus. Skutečně se zdá, že UPV, která respektuje
to, aby Ppeak nepřesáhl 50 cm H2O bez ohledu na do-
saženou hladinu PaCO2, má málo komplikací (baro -
trauma) a 100% přežití [8]. Analýzou britské databáze
bylo zjištěno, že průměrná nejvýše dosažená hladina
PaCO2 není velká – 8,2 kPa [9].

ALI/ARDS
Hyperkapnie při respektování zásad protektivní

ventilace dosahuje obvykle hodnot 8–10 kPa (viz vý-
še). Dodatečnou analýzou právě dat ARDSnet studie
bylo zjištěno, že v kontrolní skupině s vyšším decho-
vým objemem (Vt = 12 ml . kg-1 predikované těl. hm.)
měli nemocní s hyperkapnií v den zařazení lepší pro-
gnózu. V intervenční skupině (Vt = 6 ml . kg-1 prediko-
vané těl. hm.) nebyl tento efekt zřejmý [10]. „Léčba“
případné RAc bikarbonátem (např. tolerovaná ve stu-
dii ARDSnet) je kontroverzní z pohledu možného po-
zitivního efektu RAc. Také nevhodnost právě bikarbo-
nátového pufru (nálož CO2, prohloubení nitrobuněč-
né acidózy) byla prokázána. 
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Závěr

Co lze pro praxi doporučit? Je zřejmé, že pro ne-
mocné s ALI/ARDS, ale i pro nemocné s rizikem je-
jich vzniku [11] je vhodné respektovat zásady protek-
tivní plicní ventilace:
• Snížení plató (Pplateau) tlaku během inspiria (podle

konsenzuální konference < 30 cm H2O). Data sig-
nalizují, že mortalita narůstá lineárně se stoupají-
cím Pplateau, a proto je vhodné snažit se tlaky dále
snížit [12, 13]. Ideální je v tomto případě znát tzv.
transpulmonální tlak (v praxi měřený jako Pairway –
Pjícnový), neboť jeho vyšší hodnoty poškozují plicní
tkáň.

• Použití adekvátního PEEP. Současná data jedno-
značně nesvědčí pro to, že vyšší PEEP (> 10 cm
H2O) v prvních dnech ARDS je lepší než nižší
PEEP (5–10 cm H2O) [14, 15]. Přesto se zdá, že
umělá plicní ventilace respektující vlastnosti respi-
račního systému (PEEP nad dolním inflekčním bo-
dem), která většinou vede k použití vyššího PEEP,
zlepšuje prognózu nebo alespoň morbiditu nemoc-
ných s ARDS [16, 17]. Důležité je, aby tzv. driving
pressure (tj. rozdíl Pplateau a PEEP) byl co nejmenší.

• Snížení dechových objemů (rozmezí 6–8 ml . kg-1

predikované těl. hm., jistě nepřekračovat objemy
10 ml . kg-1 predikované těl. hm.), a to i při nedosa-
hování limitujících inspiračních tlaků (volumotrau-
ma) [18].

• Snížení cyklického otevírání a kolapsu plicního pa-
renchymu během dechového cyklu (atelektrauma)
[19].

• Respektovat horní hranici dechové frekvence (DF)
podle plicního postižení – např. vzniku příliš vysoké-
ho autoPEEP. V ARDSnet studii byla horní hranice
DF stanovena na 35 dechů za minutu.
Způsobí-li takto vedená ventilace hyperkapnii

a rozvoj mírné respirační acidózy (pH > 7,20), lze tu-
to tolerovat (= permisivní hyperkapnie), není-li přítom-
na kontraindikace. Za kontraindikaci lze považovat:
– patologii CNS s rizikem vzniku intrakraniální hyper-

tenze bez monitorování ICP, křečové stavy; 
– sníženou kardiovaskulární rezervu nemocných,

u nichž by zvýšená aktivace sympatiku mohla vést
k neúměrné kardiovaskulární zátěži. 
Obezřetnost je nutná u nemocných s pravostran -

ným srdečním selháním (monitorování funkce pravé-
ho srdce) a progredující poruchou renálních funkcí.
Léčebné zavedení hyperkapnie („therapeutic hyper-
capnia“) – např. vdechováním směsi obohacené
a CO2 – nelze z pohledu současných rozporuplných
důkazů doporučit.
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