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Introdução

Em 1928, Van Slyke et al1 avaliaram a carga iônica
das proteínas totais do plasma eqüino ([Ptn] = 7,0 g%, com
relação a albumina/globulina = 1,6), sugerindo que a mesma
poderia ser obtida se a concentração de proteínas totais,
em g%, fosse multiplicada por 2,413. Portanto, para a
concentração de proteínas plasmáticas igual a 7,0 g%
haveria 17mEq/l de ânions protéicos (7 x 2,413).

Ânion Albumina, Alb -

Esta avaliação da carga aniônica das proteínas
plasmáticas manteve-se intocada até ‘64, quando Van
Leeuwen2 fazendo uma extensa crítica aos dados de Van
Slyke, sugeriu que para [Ptn]= 6,8 e relação albumina/
globulina de 1,5, o valor médio da carga aniônica das
proteínas totais do plasma, seria de 12,2 mEq/l, (0,179 mEq/
g proteína total).

Recentemente, Figge, Rossing e Fencl3 mostraram que,
no plasma humano normal, ao pH=7,4, [Ptn]=7 g% e
albumina (Alb)=4,3 g%, a carga aniônica relativa às
proteínas é de 12 mEq/l. E, mais importante, que toda a
carga aniônica protéica do plasma refere-se, praticamente,
à albumina. A globulina, em condições fisiológicas,
apresenta carga elétrica nula não interferindo com o
equilíbrio ácido-base. Estes autores 3 definiram que a carga
elétrica de 1 g de albumina ao pH=7,4 equivaleria a 0,28

mEq (12 mEq/43 g de albumina/litro de plasma).
Esta relação permite considerar que à redução de 1 g%

da [Alb] no plasma, reduza-se a carga aniônica protéica em
~2,8 mEq/l. No entanto, este valor não é constante porque a
carga aniônica da albumina varia linearmente com o pH.
Segundo os dados de Figge, Rossing e Fencl, na faixa de pH
entre 6,8 e 7,6 (0,8 de variação no pH), a carga aniônica de 1
g de albumina varia de 0,2 para 0,3 mEq (0,1 mEq/g ou 0,0125
mEq/g/0,1 de variação no pH). Transferindo estes dados para
as unidades habituais, isto é, [Alb] em g% e ânions em mEq/
l, temos que para 4,3 g% de [Alb] (12 mEq/l ao pH=7,4) um
desvio no sentido ácido reduz a carga aniônica da albumina
em 0,5 mEq/l por cada 0,1 de variação no PH; ou aumenta
neste mesmo valor, para desvio no sentido alcalino. Deste
modo, a variação da carga da albumina, para fins diagnósticos,
não é fator quantitativo relevante.

A albumina aniônica [ Alb- ] em mEq/l pode ser estimada,
3 multiplicando-se a [Alb] por 2,8:

[ Alb- ] = [ Alb ] x 2,8
Caso não se disponha da [Alb], embora menos desejável,

é possível utilizar-se a concentração de proteína total, [Ptn].
[ Ptn- ] = [ Ptn ] x 1,8

Hiato Aniônico (HA)

Em 1977, Emmett & Narins 4 e Oh & Carrol 5 introduziram
na prática clínica o cálculo do hiato aniônico (HA) com o
objetivo primeiro de estimar o acúmulo de ânions
habitualmente não-medidos, em especial na acidose
metabólica. Essa variável resulta de uma simplificação
matemática, obediente ao princípio da eletroneutralidade das
soluções, em que S [cátions] =
S [ânions]. Em condições fisiológicas:

[ Na+ ]+[ K + + Ca2+ + Mg2+ ] = [ Alb- ] + [ Cl- + HCO
3
- ] +

[ SO
4
2- + PO

4
1.8- + ânions orgânicos]

Ocorre que:
[ K+ + Ca2+ + Mg2+ ] @ [ SO

4
2-

  
+ PO

4
1.8- + ânions orgânicos

]
Logo, [ Na+ ]=[ Cl- + HCO

3
- ] + [ Alb- ] \  [ Na+ ] - [ Cl- +
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HCO
3
- ] = [ Alb- ]

Como a albumina habitualmente não é medida e
representa uma concentração aniônica da ordem de 12 mEq/
l 3, corresponde ao principal componente do falso
desequilíbrio entre cargas positivas [Na+] e negativas, [Cl- +
HCO

3
- ], respectivamente, 140 - (104 + 24)  = 12 mEq/l.

Este aparente excesso de cargas positivas em relação às
cargas negativas corresponde ao “hiato aniônico” (HA).

HA = [ Na+ ] - [ Cl- + HCO
3
- ]  @ 12 mEq/l

O hiato aniônico foi também definido como “a diferença
entre ânions não-medidos e cátions não-medidos”. 5

Sendo [C+] a concentração de cátions não-medidos e [
An- ] a concentração de ânions não-medidos:

[ Na+ ] + [ C+ ] = [ Cl- + HCO
3
- + An- ]

[ Na+ ] = [ Cl- + HCO
3
- ] + [ An- ] - [ C+ ]

[ Na+ ] - [ Cl- + HCO
3
- ] = [ An- ] - [ C+ ]

Se HA=[ Na+ ] - [ Cl- + HCO
3
- ]

HA=[ An- ] - [ C+ ]
Portanto, um aumento de [cátions] não-medidos reduz

o hiato aniônico, o que se verifica, por exemplo, em caso de
mieloma múltiplo. 6

A introdução do conceito de Hiato Aniônico (HA)
acrescentou qualidade à avaliação diagnóstica, sendo
amplamente utilizado 7-11 e criticado em vários aspectos, 12-

17 em especial, quanto à interferência da variação da [Alb]
plasmática. E, muito importante, trouxe à discussão clínica,
o princípio da eletroneutralidade das soluções, inserindo as
concentrações de [ Na+ ] e de [ Cl- ] como variáveis.
Anteriormente, a avaliação ácido-base de um paciente era
feita apenas com a utilização de dados referentes ao sistema
CO

2
/HCO

3
-, regidos pela equação de Henderson/Hasselbach.

Sendo, em condições normais, a concentração da
albumina aniônica o principal componente do HA, as
variações da [Alb] no plasma determinam equívocos
diagnósticos grosseiros no que concerne a eventuais
acúmulos de ânions não-medidos. Por este motivo,
sugerimos, rotineiramente, a inserção do valor da [ Alb- ],
em mEq/l, no cálculo do HA.

HA=[ Na+ ] - [ Cl- + HCO
3
- ] = [ Alb- ]

Quando o valor da [ Alb- ] é inserido e não havendo
acúmulo de ânions não-medidos, o HA é igual a zero.
Simbolizando ânions não-medidos por [ A- ] e substituindo
HA por [ A- ]:

[ A- ]=[ Na+ ] - [ Cl- + HCO
3
- ] - [ Alb- ] = 0

[ A- ]=[ Na+ ] - [ Cl- + HCO
3
- + Alb- ] = 0

Conclusão

Em resumo, a consideração do valor aniônico da
albumina, [ Alb- ], freqüentemente disponível para o clínico,
permite uma estimativa mais precisa de eventual acúmulo
de ânions não-medidos, [ A- ].[ A - ]>0 representa, em mEq/
l, eventual acúmulo de ânions não-medidos (lactato, b-
hidroxibutirato, sulfato, etc...), quantificando a acidose
metabólica”. Valores negativos identificariam erro labora-
torial ou a possibilidade de mieloma múltiplo.
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