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Introduzione

“L'uomo & unico, irripetibile, in dive-
nire, non scomponibile”.

Queste lapalissiane verita, ogni tanto,
devono essere ribadite e, se non ba-
stano le parole, bisogna ridimostrarle
con 1 fatti.

Claude Bernard (1813-1878) espli-
cito per primo, nel 1865, il concetto
basilare che |'vomo ¢ immerso in un
“milieu interieur”, che funge da si-
stema unificante di tutto |‘organismo,
ed il cui equilibrio deve essere sem-
pre salvaguardato (1).

Il mantenimento della omeostasi di
questo “milieu interieur” rappresenta
in defiitiva uno degli elementi pit im-
portanti ai fini della conservazione del-

la vita e la sua conoscenza ¢ indispen-
sabile nella clinica medica pratica.
Ogni nostra funzione vitale, infatti, e
legata alla stabilita di questo “mezzo
interno” ed é essenzialmente basata
su una “volgare fondamentale tri-
nita”: l'equilibrio idro-elettrolitico
(ionico), I'equilibrio acido-base e I'e-
quilibrio osmolare: tre sistemi cosi
interconnessi fra di loro che. qualsia-
si modificazione all'interno di uno di
essi, si riflette immediatamente anche
sugli altri due. (Fig. 1)

Questo lavoro intende proprio chiari-
re quali siano i rapporti esistenti al-
I'interno di tale complesso meccani-
smo integrato e come fare per non al-
terarne (o per conservarne) l'inte-
grita.

Eq.I-E

Eq. A-B

Eq. Osmolare

Figura 1 - Una volgare fondamentale trinita

Europ. Respir. News 12: 165-184, 2004
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A tal fine ¢ opportuno richiamare
brevemente alla mente. in maniera
sintetica, gli aspetti salienti dei tre
equilibri in questione, e questo
preambolo puo diventare, per tutti
noi, “una buona scusa” per andare a
rispolverare un capitolo spesso tra-
scurato, ma pur sempre “basilare
nelle nostre conoscenze” della fisiolo-
gia e della patologia.

Noi Medici, infatti, occupiamo, co-
munemente, molto tempo della no-
stra vita professionale (universitaria
e post-universitaria) ad inseguire ci-
tochine sempre piu numerose dal
meccanismo sempre piu indetermi-
nato, prostaglandine dalle sigle sem-
pre pit incomprensibili o lipoprotei-
ne a densita varia sempre meno me-
morizzabili, e ci sentiamo frustrati se
non conosciamo 'ultima forma levo-
gira dell'ennesimo nuovo farmaco in-
trodotto in commercio.
Contemporaneamente, anche per
colpa dell'impiego di tutto il tempo
suddetto (che non ci lascia spazio
utile residuo), siamo costretti a tra-
scurare lo studio, pit approfondito e
piu ripetitivo, di quegli elementi
(quali il sodio, il cloro, I'ossigeno, gli
idrogenioni, il bicarbonato, etc...)
che sono, invece, essenziali per il
mantenimento della vita.

Conoscere bene le interconnessioni
esistenti tra queste sostanze consente
di ricavare notizie importanti sull’in-
tero sistema, pur avendo a disposi-
zione solo pochi dati parziali, e per-
mette di arrivare a conclusioni dia-
gnostiche e terapeutiche, che alri-
menti potrebbero sfuggire.

Tra I"altro, poi, con un po’ di fantasia
ed un pizzico di apparente ironia,
questo lavoro ha I'ambizione di poter

dimostrare che, attraverso l'ap-
profondimento di questi temi cosi
complessi e cosl basilari, le nostre co-
noscenze (non solo scientifiche) pos-
sono pervenire “ovunque”, ovverosia
finanche “in cielo, in terra e in ogni
luogo™.

Lequilibrio idro-elettrolitico
(0 ionico)

Lequilibrio ionico si fonda essenzial-
mente sul principio di elettroneutra-
lita, secondo il quale nel nostro orga-
nismo, in ogni istante, dobbiamo
avere una situazione di elettroneutra-
lita, cioé la somma dei cationi (so-
stanze a carica positiva) deve essere
sempre uguale alla somma degli
anioni (sostanze a carica negativa)
anche se qualche singolo componen-
te di essi puo cambiare temporanea-
mente la sua concentrazione.

Spesso si fa confusione sul concetto
di “elettroneutralita”, che non deve
essere frainteso con quello di “neu-
tralita” utilizzato dal punto di vista
acido-base.

Nell” equilibrio acido-hase (E.A.B.),
convenzionalmente, si intende per
“neutralita” la presenza di un pH =
7, cioe né acido né basico, bensi neu-
tro (diverso, poi, dal pH normale o fi-
siologico, che ¢ pari a 7.4, cioe ten-
denzialmente basico (o0 alcalino).
Con il termine di “elettroneutralita”,
invece, si intende che le cariche nega-
tive (anioni = a privativa, senza ioni)
devono essere controbilanciate da un
pari numero di cariche positive (ca-
tioni), in modo da annullarsi scam-
bievolmente dal punto di vista ioni-
Co.
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[Goldberger dice che, per memoriz-
zare con piu facilita che i cationi
hanno una carica positiva, si puo
sfruttare il fatto che ¢’¢ una “T" nel
loro nome e la T puo richiamare
mentalmente il simbolo ( +)]. (2)
La composizione ionica normale ¢ di-
versa tra liquido intracellulare
(L.IGC.) e liquido extracellulare
(L.E.C.) ed esistono ulteriori diffe-
renze, nel contesto dello stesso
L.E.C., tra plasma e liquido intersti-
ziale.

Noi, nella nostra relazione faremo ri-
ferimento alla situazione del plasma
o del siero, perché, nel curare i nostri
pazienti nella pratica clinica, dobbia-
mo basarci per forza solo su quegli

elementi che sono gli unici facilmen-
te ottenibili e misurabili.

La normale composizione del liquido
extracellulare plasmatico ed il princi-
pio di elettroneutralia vengono
espressi chiaramente nello ionogram-
ma di Gamble del 1938 (Fig. 2) e
nella Tab. 1 (3, 4, 17).

I valori numerici di queste cariche,
positive e negative, vengono misurati
in termini di milliEquivalenti presen-
ti in ogni Litro di soluzione (mEq/L).
Dalla Tabella 1 si evince chiaramen-
te che la somma dei cationi (Na+ + K+
+ Ga* + Mg+ + Altri ) corrisponde a
154 mEq/L e la somma degli anioni
(Cloro + Bicarbonati + Proteine +
Fosfati + Solfati + Acidi Organici)
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Ionogramma di Gamble

Figura 2 - Principio di elettroneutralita. lonogramma di Gamble
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Cationi
mEqg/L
Na* 140
E* 4
catt 6
Mg+ * 3
AltriT 1
154
Anioni
mEq/L
Cl- 105
HCO3 24
Proteine” 16
Ac.organici 6
HPO73 2
SO5 1
154

H |
Litio _
Paraproteine

- Ac. Urico™

- Ac. Lattico-
- Ac. Citrico™
- Chetoacidi-

Tabella 1 - Valori numerici dello ionogramma di Gamble

raggiunge lo stesso valore totale di
154 (questo e il motivo per cui la
classica Soluzione Fisiologica, utiliz-
zata comunemente nella pratica cli-
nica, e fatta in modo da contenere 9
gr di Cloruro di Sodio per ogni litro,
perché in tal modo si hanno 154 mbg
di Na e 154 mEq di Cloro).
Normalmente tutti i cationi esistenti
nel plasma potrebbero essere misura-
ti, ma, nella pratica clinica routina-
ria, vengono dosati solo il Na e il K, i
quali esprimono il 94% di tutti i ca-
tioni presenti nel LEC.

Gli anioni, presenti nella colonna di
dx, invece, vengono comunemente
trascurati in toto.

Nel nostro stesso reparto ¢ uno sforzo
continuo convincere definitivamente
tutti gli infermieri, in particolare
quelli pit anziani, che, quando ri-
chiediamo “gli elettroliti”, intendia-
mo dire, almeno Sodio, Potassio e
Cloro.

Immanecabilmente si corre il rischio
che il Cloro venga omesso nella ri-
chiesta, se non abbiamo avuto I'at-
tenzione di indicarlo specificamente
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(“mi raccomando. con gli elettroliti,
anche il Cloro™!).

Per qualche motivo inconscio esso
deve essere antipatico a tutti, per cui
si tende ad attuare la rimozione imvo-
lontaria o volontaria. Eppure, come
vedremo, il Cloro ¢ molto importan-
te, non fosse altro perché rappresen-
ta 'elettrolita quantitativamente piu
significativo tra gli anioni ed, insieme
ai Bicarbonati, esprime 1'64% di tut-
ti gli anioni presenti nel LEC.

Per tale motivo il Cloro dovrebbe
rientrare piu spesso nella routine dia-
gnostica di laboratorio e, qualora ve-
nissero frapposte questioni di costi, si
puo tranquillamente, in cambio, eli-
minare |’azotemia, considerando 1'u-
tilizzo ormai routinario della creati-
ninemia.

II' Bicarbonato, poi, comunemente
non viene misurato mai, tranne quan-
do si effettua una emogasanalisi.

E” bene ricordare, pero, che, anche
durante I'esame emogasanalitico esso
non viene misurato, bensi viene solo
“calcolato” in base alla equazione di
Henderson, ricavandolo con il calco-
lo matematico effettuato automatica-
mente dagli apparecchi in dotazione
(vedi paragrafo “Equilibrio acido-
base).

Gli altri anioni (i fosfati, i solfati, gli
ac.organici e le proteine) non vengo-
no dosati comunemente e, nella pra-
tica clinica corrente, non ¢ necessario
dosarli tutti, oltre al fatto che sareb-
be indaginoso e costoso farlo sempre.
In definitiva, quindi, routinariamen-
te, lo studio della configurazione io-
nica del plasma viene limitata in ge-
nere al sodio e al potassio (come ca-
tioni) ed al cloro ed al bicarbonato
(come anioni).

Lequilibrio acido-base

Lorganismo umano, per effetto del
suo metabolismo, produce in conti-
nuazione acidi che, secondo la defini-
zione di Brensted, sono sostanze ca-
paci di generare idrogenioni (mentre
le basi sono capaci di assorbire idro-
genioni).

I vari metabolismi (protidico, glicidi-
co e lipidico) attraverso le diverse
tappe metaboliche producono, come
traguardo finale, tre sostanze : am-
moniaca (NHy ), acqua (H,0) e ani-
dride carbonica (CO,) oltre alla ge-
nerazione di energia (ATP).

Ogni giorno, quindi, vengono rica-
vati dai nostri processi meta-
bolici 15.000-20.000 milliEquiva-
lenti (mEq) di CO., che vengono poi
escreti dai polmoni.

Inoltre una normale dieta provoca la
formazione di 50-100 mEq di H+ nel-
le 24 ore. Basti pensare, semplice-
mente, che I'acqua potabile, prove-
niente dal rubinetto, non ha pH 7,
bensi pH 5 (I'acqua pura ha pH 7); il
latte ha pH 6,6; la coca-cola ha pH
2.8; la soluzione fisiologica ha pH
7,04; la soluzione glucosata ha pH
4,55.

Lia maggiore preoccupazione del cor-
po umano, quindi, & quella di “difen-
dersi dalla acidita”, perché egli nor-
malmente produce idrogenioni (H:*,
acidi) e non ossidrilioni (OH, basi),
per cui I'acidosi ¢ molto piu frequen-
te dell’alcalosi.

La produzione di idrogenioni avviene
in condizioni normali (fisiologiche),
mentre 'alcalinita si crea solo per
una situazione di patologia; né biso-
gna dimenticare, al riguardo, che I'i-
drogeno ¢ 'atomo presente in mag-
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giore abbondanza nelle cellule e che
la maggiore quota dell'idrogeno &
sotto forma di acqua.

Gli acidi prodotti normalmente, perd.
prima di raggiungere gli organi
emuntori, passano nel sangue e que-
sto passaggio, dalla produzione alla
eliminazione, deve avvenire senza
modificare la normale concentrazio-
ne idrogenionica,

E questa ¢ la piu sorprendente qua-
lita dei nostri sistemi omeostatici, co-
me espresso da Henderson Laurence
J. (1878-1942) gia nel 1908: “The
most significant and the most conspi-
cious property of blood is the ex-
traordinary ability to neutralize lar-
ge amounts of acids or bases without
losing its neutral reaction”. (5).
(“La pit importante e la pit eviden-
te proprieta del sangue ¢ la sua
straordinaria abilita nel neutralizzare
larghe quantita di acidi o basi senza
perdere la sua reazione neutra”).

Sorensen S. P. L. (1868-1939). poi,

dimostro. nel 1909, che “la normale
concentrazione dello tone idrogeno ¢
un fattore essenziale in tutti { proces-
si biologici™ (0).

Tale concentrazione degli idrogenioni
deve oscillare, nella norma. intorno a
0.00004 milliEq / L, (corrispondenti
ad un pH di 7.40) e variazioni di
(uesti numeri possono alterare tutti i
processi metabolici. Se ne puo dedur-
re che gli H+ liberi. in effetti sono in
concentrazioni estremamente basse
e, se esprimiamo il loro valore nor-
male in nanoEq/L, essi corrispondo-
no ad un numero di 40 nanokq / L.
Le difese, poste in essere dall’organi-
smo, contro le variazioni di questa
concentrazione idrogenionica norma-
le, si basano su tre differenti sistemi
(i tamponi, i polmoni ed i reni) con
diversi tempi di intervento (Tab. 2).
L sistemi tampone corporei entrano in
azione nel giro di pochi secondi ed il
sistema tampone bicarbonato/acido
carbonico ¢ il piu importante di tutti,

Difese contro le variazioni della [H]

Tempo di azione

1) Sistemi tampone acido-base Frazioni di secondo

2) Polmoni: Ventilazione

1-15 minuti

3) Reni: eliminazione di urina ore-giorni

acida o alcalina

Tabella 2 - I meccanismi di compenso e i loro tempi di intervento
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(Eliminazione acidi in eccesso)
(INTERVENTO RAPIDO)

POLMONI

[H]

C0O,&CO,+H,0 ©H,C0;5 <H +HCO;

Fase Fase
2assosa acquosa

RENI

(ANTERVENTO LENTO)

(Riassorbimento bicarbonati
ed escrezione ioni idrogeno)

Tabella 3 - Il meccanismo di compenso del sistema ac. Carbonico / Bicarbonato

per tre motivi fondamentali: uno,
perché & presente in quantita mag-
giori rispetto agli altri (65 % sul to-
tale); due, perché e il piu ubiquitario
(¢ presente nel fluido interstiziale, nel
plasma, negli eritrociti, nelle cellule,
nelle ossa); tre, pelche ¢ l"unico siste-
ma che ha due vie di sfogo: una, ra-
pida. attraverso i polmoni trasfor-
mandosi in CO, (che viene eliminata
immediatamente in pochi minuti) e
I'altra trasformandosi in bicarbonato
ed idrogenioni, i quali ultimi vengo-
no eliminati con il rene (Tab. 3).

Il fondamentale segreto del suo suc-
cesso & che L'acido carbonico & I'uni-
co (tra tutti i sistemi tampone) ad
avere una scappatoia all'esterno tra-
sformandosi in qualche cosa di vola-
tile (la CO,) + acqua residua, che non
ha piu valore dal punto di vista del-
l'equilibrio acido-base.

[l rene collabora hene. pero e piu len-
to ad entrare in azione, ed impiega
almeno 8-12 ore solo per dare inizio
alla sua azione. che consiste, essen-
zialmente, nell'eliminare gli acidi fis-
si e gli idrogenioni sotto forma di ac-
qua nelle urine, oltre alla llld_lbpulbd-
hile funzione di recuperare i bicarbo-
nati mediante il loro riassorbimento
gia nel tubulo prossimale.

| sistemi tampone corporei, infatti,
sono presenti in un totale di 2.400
mEq (globalmente), mentre gli acidi
da tamponare prodotti nelle 24 ore
(volatili e non volatili) sono 15.000-
20.000 mEq.

Questa discrepanza, tra gli acidi pro-
dotti nelle 24 ore (15-20.000 mEq)
ed il totale dei sistemi tampone cor-
porei, fa intuire la necessita che i
tamponi siano continuamente rinno-
vati nel corso della giornata. a pena di
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esaurimento delle scorte disponibili.

A questa funzione & deputato il rene
con la sua attivita di rigenerazione e
riassorbimento dei bicarbonato, oltre

a quella di eliminare gli acidi fissi.

Ai tamponi organici (basi) ¢ affidato
il ruolo di emergenza ed istantaneita
dell'intervento mentre al polmone
spetta il compito di eliminare gli aci-

di volatili (CO,).

La poco famosa (ma basilare)
equazione di Henderson

Laurence J. Henderson, abituato a
studiare i sistemi biologici dal punto
di vista matematico e fisico-chimico,
descrisse i sistemi tampone del san-
gue, li caratterizzo matematicamente

ed elaboro (1908) la sua famosa
“equazione”: (formula 1) (5).

1 o [H2C0)
[H ] =k [HCO:{]

La formula esprime chiaramente il
concetto che la concentrazione degli
idrogenioni [H+] ¢ data dal rapporto
fra I'acido carbonico (H,CO;) ed i bi-
carbonati (HCOy) in base ad una co-
stante K che, nel caso specifico, & nu-
mericamente 800,

Considerato, poi, che I'acido carboni-
co non ¢ altro che una CO, disciolta
in acqua (CO,+ H.0 = H,CO;) I'e-
quazione di Henderson pud essere
espressa anche in questo altro modo

(formula 2) (7):

pCO_)

(] =K —cos

Visto, infine, che a regolare la pres-
sione dell’anidride carbonica & depu-
tato il polmone ed a regolare la con-
centrazione del bicarbonato € depu-
tato il rene, possiamo concludere che

(formula 3):

Polmone  C. resp.
Rene  C. metab.

C. resp. = Componente respiratoria
C. metab. = Componente metabolica

[H]=

In condizioni patologiche questo
equilibrio si puo rompere e si hanno
le alterazioni acido-base, isolate o
miste. Per esempio, se aumenta la
pCO,, per una patologia polmonare,
si avra un aumento degli idrogenioni
e quindi una acidosi di origine respi-
ratoria; se diminuisce la pCO, dimi-
nuiscono gli idrogenioni e si avra una
alcalosi respiratoria.

Se diminuiscono i bicarbonati (al de-
nominatore) si avra un aumento de-
gli idrogenioni liberi e, di conseguen-
za, una acidosi di origine metabolica;
se aumentano i bicarbonati, diminui-
scono gli idrogenioni liberi e si avra
una alcalosi metabolica.

Quando il disturbo primario & respi-
ratorio scatta il meccanismo di com-
penso metabolico del rene, che inter-
viene regolando la escrezione di ioni
idrogeno ed aumentando il riassorbi-
mento dei hicarbonati.

Quando il disturbo primario & meta-
bolico scatta il meccanismo di com-
penso respiratorio dei polmoni che,
con l'iperventilazione , regola la fuo-
riuscita di CO,. (8-12).

Come dice Luciano de Crescenzo:
“T'equilibrio deve essere inteso in
questo modo: la doccia ha due mano-
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pCO,= 40 mm Hg

& HCO, =24 mEg/L

Figura 3 - La bilancia dell equilibrio acido-base

pole, una per I'acqua calda e una per
I'acqua fredda. Manovrando, ora I'u-
na ora l'altra, & possibile ottenere la
giusta temperatura” (13).

La figura 3, invece (opera del collega
Pilla), lo immagina come una bilan-
cia ma il senso non cambia; misce-
lando 1 parte di H.CO; e 20 parti di
bicarbonato si ottiene la condizione
normale, con la concentrazione idro-
genionica uguale a 40 nanokq / Litro
(e il pH uguale a 7.40).

L’equilibrio osmolare

In un uomo normale, dal peso corpo-
reo totale di 70 Kg., I'acqua ne rap-
presenta il 00% (42 litri), distribuita
per il 40% nel compartimento intra-
cellulare (LIC, 28 Litri) e per il 20%
nel compartimento extracellulare

(LEC, 14 Litri). (Tab. 4)

La composizione chimica del LEC
mostra una netta prevalenza del Na*
(140 mEq/L) e del Cloro (105
mEq/L) con i Bicarbonati (24
mEq/Litro) e il Glucosio (90 mg%).
mentre nel liquido intracellulare &
nettamente predominante il K+ (140
mEq/L) con i Fosfati (95 mEq/L), il
Magnesio (58 mEq/L) e le Proteine
(40 mEq/Litro).

Questa particolare distribuzione de-
gli elettroliti, con la consistente ric-
chezza di Na*nel LEC, ha fatto na-
scere I'arguta osservazione che “le
cellule contengono acqua dolce e so-
no immerse in un mare di acqua sa-
lata”(14, 15). Il LIC & dolce ed il
LEC ¢ salato (Fig. 4)

In questo sistema "acqua passa libe-
ramente dallo scompartimento intra-
cellulare a quello extracellulare ( o
viceversa) in base alle variazioni del-
la pressione osmotica, fino a raggiun-
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Composizione chimica del LEC e del LIC

Solfati 1 mEgL

Glucosio 90 mg%

Aminoacidi 30 mg%
20 mmHg
imHg
(40 mEqg/L)

Tabella 4 - La composizione normale dei liquidi corporei

Liq uido_ sl
— intracellulare —;

I1 Sodio si trova prevalentemente nel liquido extra—cellulare:
“le cellule contengono acqua dolce e sono immerse
in un mare di acqua salata™ rmp, 1983)

Sga-Pro, 2002

Figura 4 - Visione figurata dei rapporti tra LIC e LEC
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gere I'equilibrio, perché, per il princi-
pio della iso-osmolalita, nel soggetto
normale, la osmolalita endocellulare
e la osmolalita extracellulare debbo-
no essere perfettamente uguali; que-
sto riequilibrio puo avvenire grazie
alle proprieta della membrana cellu-
lare, che & permeabile liberamente
all'acqua, mentre non ¢ permeabile
liberamente al Sodio.

L'osmolalita esprime la concentrazio-
ne di sostanze osmoticamente attive
(0smoli) presenti in 1 Litro di acqua.
Essa puo essere calcolata con una
semplice formula o puo essere misu-
rata con I'osmometro, che valuta il
punto di congelamento del plasma o
della soluzione, in base al principio
che il punto di congelamento dimi-
nuisce in funzione della concentra-
zione delle osmoli, cioé ¢ tanto piu
hasso quanto maggiore ¢ la concen-
trazione del soluto presente.
L'osmolalita “misurata” con ['osmo-
metro ¢, normalmente, pit 0 meno
uguale a quella “calcolata”, che si
puo ottenere con la seguente formula:

(6] [A]

Posm =2x [Na'] +——+-
18

= 290m0OSm/l

¥
9

G. = Glicemia
A. = Azotemia

La concentrazione del Na viene mol-
tiplicata per 2, perché bisogna tener
conto anche degli anioni che comu-
nemente sono associati al Na e 1'ac-
compagnano, quali per es. il Cloro o
il Bicarbonato.

Leffetto osmotico esercitato da una
mole di Cloruro di Sodio &, infatti,
doppio (2 osmoli) in quanto il Sodio
e il Cloro si dissociano (e altrettan-

to vale per il Bicarbonato di Sodio).
Da quanto detto se ne deduce chiara-
mente che nel LEC la pressione
osmotica ¢ determinata, in massima
parte, dal Na*che ha un forte “pote-
re osmotico”, per cui in una soluzio-
ne si comporta come una sostanza
“osmoticamente attiva”, capace cioe
di attirare acqua e trattenerla, e pro-
prio per questa sua prevalente fun-
zione esso viene definito: “lo schele-
tro osmotico dell’organismo”.

La quantita assoluta di sodio presen-
te nel LEC ne regola lo stato di idra-
tazione, facendo si che per ogni 140
mEq si accumuli 1 litro di acqua.

In termini di osmolalita, quindi, di
tutte le complessive 290 mOsm/Kg
presenti nel LEC, almeno 280 mOsm
sono dovute al sodio ed ai suoi prin-
cipali anioni (Cloro o Bicarbonato),
per cui normalmente i sali di sodio
rappresentano piu del 95% dell’o-
smolalita totale.

Quando aumenta la pressione osmo-
tica nel LEC (per es. per aumento del
sodio ivi presente) si assiste ad un
immediato spostamento dell’acqua
dal LIC al LEC, lungo il gradiente di
concentrazione creato dall’osmolalita
aumentata.

Il passaggio inverso avviene qualora
si verifichi una diminuzione del Na+
nel LEC, il che comporta una migra-
zione dell'acqua verso il LIC per ri-
stabilire la normale osmolalita e il
normale equilibrio tra LIC e LEC
(Fig. 5).

In pratica I'osmolalita del LEC, do-
vuta in particolar modo al Na+, con-
diziona il volume di acqua nel LIC e
di conseguenza incide significativa-
mente sui volumi e sulla funzionalita
delle cellule, a causa dell'ingrandi-
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Figura 5 - Rapporti tra liquidi corporei, infusioni esterne e sistemi di compenso

mento o dell'impicciolimento delle
stesse cellule.

Notoriamente, infatti, la presenza di
un sodio plasmatico ridotto determi-
na un passaggio di acqua dall’esterno
all'interno delle cellule con rigonfia-
mento cellulare per iperidratazione.
mentre il sodio plasmatico in eccesso
determina, al contrario, un passaggio
di acqua dalle cellule verso 'esterno
ove ¢ il sodio, con conseguente rag-
grinzimento per disidratazione intra-
cellulare.

Ne consegue, intuitivamente, (uanto
sia importante mantenere la concen-
trazione del Sodio nei limiti della
normalita.

Un uomo normale di 70 Kg. necessi-
ta di 5-6 grammi di sale (NaCl) al
giorno, mentre con la dieta in Euro-
pa se ne consumano, mediamente, 12
grammi, e queste abitudini, in perso-

ne 1)1‘Pt’|ispnﬁte. Possono portare al-
I'insorgenza di ritenzione idrica.

I utile chiarire subito che, nell’espo-
sizione dei dati numerici, bisogna fa-
re attenzione a non confondere il so-
lo sodio (Na+) con il sale comune
(cloruro di sodio / NaCl) ed occorre
ricordare che 1 grammo di sodio si
trova in 2,5 grammi di Sale cloruro.
Ovviamente il sodio viene introdotto
sia sotto forma di sale, contenuto na-
turalmente negli alimenti, sia come
sale da cucina (cloruro di sodio), di
cui esso rappresenta solo il 40% del
peso (I"altro 60% ¢ dato dal cloro), per
cui, volendo esprimerei in termini pra-
tici, un soggetto normale europeo in-
troduce con la consueta dieta dai 7,5
ai 15 gr. di sale sodico, prevalente-
mente sotto forma di eloruro di sodio.
Per praticita conviene memorizzare
che un cucchiaio raso da minestra
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contiene circa 15 gr di sale e circa
10.5 gr di zucchero, un cucchiaino
raso da caffe contiene circa 7.5 gr di
sale (pit che sufficiente come dose
totale quotidiana) e circa 6,5 gr di
zucchero.

Un litro di soluzione fisiologica con-
tiene 9 grammi di sale (NaCl), di cui
3,508 grammi di Sodio (Na) e 5,432
grammi di Cloro (ClI), pertanto, que-
sta quota di liquidi contiene una
quantita di sale ampiamente suffi-
ciente al fabbisogno giornaliero (5-6
ar).

In pratica quello che conta di piu nel-
la classica Soluzione Fisiologica ¢ che
essa sia isotonica (o0 iso-osmotica);
la sua osmolalita, infatti, ¢ 308
mOsmoli/Litro, cio¢ corrispondente
quasi a quella normale plasmatica
che oscilla tra 290 e 295 mOsm.

La parola “isotonica” esprime quella
condizione in cui due soluzioni han-
no concentrazioni dei soluti e pres-
sioni osmotiche uguali o costanti, per
cui iso-tonico ed iso-osmotico sono
sinonimi (iso= prefissi per indicare
“uguale™).

Anche la classica soluzione glucosata
al 5% ¢ iso-tonica all’origine (pOsm
= 278) ma, appena essa penetra nel
plasma, lo zucchero viene subito uti-
lizzato dal metabolismo cellulare, per
cui la soluzione glucosata diventa
praticamente acqua naturale distilla-
ta e quindi “ipotonica” rispetto al
plasma (capace, cioe, di abbassare la
osmolalita e la sodiemia plasmatica).
Questo e il motivo per cui, in alcuni
casi, I'infusione di soluzioni glucosa-
te in eccesso ¢ responsabile di gravi
condizioni cliniche di iposodiemia.
Normalmente |'eliminazione giorna-
liera del sodio introdotto (con la die-

ta o per via infusionale) avviene per
via renale ed extrarenale (feci, sudo-
re, etc.). Lieliminazione per via rena-
le & in dipendenza dell'introito ed
oscilla dai 100 ai 250 mEq/die: I'eli-
minazione extrarenale ¢ nell'ordine
dei 20-25 mEq/die.

[l rene ha la grande capacita di rico-

o)
noscere se con la dieta abbiamo in-

trodotto 10, 100 o 1000 mEq di so-
dio. Se sono stati introitati 10 gr. di
sodio in eccesso, nel giro di tre ore.
con un sistema renale che sia nor-
malmente funzionante, essi saranno
eliminati mediante una equivalente
eliminazione del Na urinario.

Al contrario, un diminuito apporto di
sodio comporta una equivalente di-
minuzione del sodio urinario: 1'80-
82% del sodio filtrato a livello glome-
rulare viene riassorbito gia nei tubuli
prossimali ed il 18-20% si riassorbe
in quelli distali.

Tutte le variazioni della filtrazione
glomerulare possono essere compen-
sate dal riassorbimento tubulare, per
cui esiste un equilibrio tubulo-glome-
rulare.

[l rene, grazie al sistema di concen-
trazione cortico-papillare e, soprat-
tutto, grazie alla branca ascendente
dell’ansa di Henle, ¢ 1'unico organo
capace di separare il sodio dall’ac-
(qua.

[n virtt di questa qualita il rene ¢ I'u-
nico organo capace di variare le reci-
proche concentrazioni fra sodio e ac-
qua, modificandole rispetto alle con-
suete concentrazioni esistenti nel pla-
sma. La separazione dell'acqua dagli
elettroliti avviene nella porzione
spessa dell’ansa di Henle, che ¢ im-
permeabile all'acqua, per effetto di
una pompa elettrogena del Cloro.
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Figura 6 - Il complesso sistema dell’equilibrio del sodio e della volemia

Questo equilibrio puo apparire sem-
plice, ma in effetti, il mantenimento
dell’osmolalita, della sodiemia e del-
I"acqua nelle condizioni normali ¢ un
processo complesso che vede in causa
molti attori: 'ormone antidiuretico
(ADH), la sete, I'aldosterone (0 me-
glio il sistema renina-angiotensina-
aldosterone, S.RA. A) ed i peptidi
natriuretici, atriale (ANP) e cerebra-

le (BNP). (Fig. 6) (15, 16)

Le interrelazioni esistenti tra i tre

equilibri

In definitiva, per mantenere costante

il “milieu interieur” di Claude Ber-

nard ¢ indispensabile che, in qualsia-

sl istante, vengano salvaguardati:

-il principio di “elettroneutralita”
(ionico)

-il principio di “iso-osmolalita”
(osmolare).

- il principio di “neutralita” (acido-
hase)

Questo essenziale concetto non puo
mancare nel bagaglio culturale di
fondo del medico clinico ed ¢ effica-
cemente sintetizzato nella Fig. 7, la
cui acquisizione mnemonica puo ri-
tornare molto utile nella pratica cli-
nica quotidiana.

La semplice analisi di questa figura,
infatti, fa addivenire ad alcune bana-
li conclusioni, utilissime sia nella Fi-
siologia che nella Patologia. che cer-
chero di evidenziare ed enumerare:
1) Esistono connessioni evidenti fra
I'equilibrio acido-base e quello idro-
elettrolitico, i quali presentano alcuni
elementi strettamente in comune,
quali i bicarbonati (rinvenibili, tra
ali anioni, nella colonna blu di destra
dello ionogramma di Gamble, ed al-
trettanto presenti al denominatore
nella equazione di Henderson): mo-
dificazioni di questo anione, ovvia-
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Figura 7 - La sintesi della “volgare fondamentale trinita” integrata

mente, si riflettono in entrambi i si-
stemi.

Apparentemente, poi, osservando an-
che attentamente la figura, sembre-
rebbe che non ci siano altri elementi
di collegamento, ma non bisogna tra-
scurare che nella colonna rossa di si-
nistra, tra i cationi, sotto la voce “al-
tri”, si possono reperire proprio gli
idrogenioni, i quali sono presenti, oy-

viamente, anche nella equazione di
Henderson.

Questa incredibile scoperta ci fa me-
ditare su una delle pit importanti
evidenze di fisio-patologia nella vita
dell'uomo: gli idrogenioni, cioe, sono
presenti in una quantita ridottissima
(appena 40 nanoEquivalenti per Li-
tro, in confronto ai 140 milliEquiva-
lenti per Litro del Sodio) ovverosia
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bonati, infatti, tenendo presente la
formula di Henderson che regola

I'E.AB.:

PCO,

[He} =K
H(JOH_

si puo facilmente intuire che la dimi-
nuzione dei Bicarbonati al denomi-
natore fara si che aumentino gli idro-
genioni [H+] e quindi si generi una
acidosi.
Questa perdita netta di Bicarbonati
non puo essere rimpiazzata dall’or-
ganismo in tempi rapidi, perché in
questo caso il recupero naturale dei
bicarbonati puo avvenire solamente
per generazione dei “nuovi” bicarbo-
nati renali. Considerato che questo
meccanismo renale ¢ lento e richiede
molte ore o/e anche giorni per dive-
nire ottimale, & indispensabile che (se
la bicarbonatemia ¢ inferiore a 15
mEq/Litro, livello limite di allarme).
si provveda, frattanto, a rimpiazzar-
ne la carenza con alcalinizzanti eso-
geni (Bicarbonati di Na) per riporta-
re in equilibrio il sistema acido-base.
Tutto cio fa “guadagnare tempo”
nell’attesa del compenso naturale re-
nale, ma anche per aspettare I'effetto
della terapia causale e sintomatica,
ovviamente instaurata. e volta ad eli-
minare anche I'eziologia scatenante
della diarrea.
Somministrando Bicarbonato di So-
dio vengono infuse parti bilanciate di
cationi (Na) e anioni (Bicarbonati),
per cui & vero che la elettroneutralita
ionica non viene compromessa, ma
bisogna sempre tener conto che il Na
ha una grande responsabilita nell’e-
quilibrio osmolare e, inevitabilmente,

nel mantenimento della volemia.

Di conseguenza, un suo aumento puo
far aumentare la volemia con tutte le
ripercussioni sul circolo o sull'appa-
rato cardio-cireolatorio, di cui biso-
gna sempre tener ben conto nella vi-
sione globale (Fig. 6).

2° esempio clinico molto comune e
calzante, nel senso inverso, ¢ il caso
di un paziente con vomito “gastrico”
persistente, che, quindi, perde molto
acido cloridrico (H e Cloro).

Per lo stesso meccanismo precedente,
ma all'inverso, la perdita di Cloro
verra rimpiazzata da una corrispon-
dente quantita di ioni Bicarbonato
(con un rapporto 1:1).

La perdita di idrogenioni e I'aumen-
to dei bicarbonati faranno emergere
una alcalosi metabolica con ipoclore-
mia. In questi casi la terapia prevede
la somministrazione di Cloruro di Na
(soluzione fisiologica) che ha duplice
funzione di reintegrare le perdite di
Cloro e, contemporaneamente, di
correggere il deficit di volume.
Anche in questo caso, somministran-
do soluzione fisiologica vengono infu-
se parti bilanciate di cationi (Na+) e
anioni (Cl) senza alterare le elettro-
neutralita sierica tra anioni e cationi,
ma la normalizzazione del Cloro al-
I'interno della colonna degli anioni
fara diminuire i Bicarbonati che do-
vranno lasciare il loro posto, rinor-
malizzando, cosi, la situazione di al-
calosi che si era determinata .

3) A prima vista tra equilibrio acido-
hase ed equilibrio osmolare (alla ba-
se del triangolo della fig. 7) sembra
che non ci sia alcun collegamento ed,
infatti, non si intravedono punti di
contatto tra le due formule.

Ma, meditando con piu attenzione,
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sono presenti nell’ordine di grandez-
za di circa 3 milioni di volte inferiori
rispetto alla concentrazione del So-
dio.

Ciononostante essi sono indispensabi-
li per il mantenimento della vita e
possono metterla in discussione anche
con piccolissime variazioni della loro
concentrazione (per esempio, nell or-
dine di soli 50 nanoEquivalenti).

Il fatto che, fin’ora, avevamo pensato
agli idrogenioni sempre in termini di
pH (e mai in termini assoluti) ci ave-
va fatto perdere di vista I'unita di mi-
sura ed il termine di riferimento e, di
conseguenza, ce ne aveva fatto sotto-
valutare la loro immensa importanza
ai fini della sopravvivenza.

Ne consegue, alla luce di questa nuo-
va piu realistica visione, che a buon
diritto, I'equilibrio acido-base puo
essere definito I'equilibrio degli equi-
libri perché, alla fine di tutte le atti-
vita metaboliche, ¢ quello che man-
tiene nella norma le funzioni piu vi-
tali, rimanendo m uno strettissimo
range fisiologico.

2) Esiste una connessione evidente
fra I'equilibrio osmolare e quello
idro-elettrolitico, i quali presentano
un elemento strettamente in comune,
quale il Sodio, presente tra i cationi,
nella colonna rossa di sinistra dello
ionogramma di Gamble, e rinvenibi-
le anche nella formula della osmola-
lita, in cui anzi viene moltiplicato x
due.

Qualsiasi modifica di tale catione si
riflettera, intuitivamente e diretta-
mente, in entrambi i sistemi, e, anzi,
nell’equilibrio osmolare la variazione
del Sodio incidera al doppio, per cui
sue variazioni, non influenti signifi-
cativamente sull’equilibrio ionico,

possono avere importanza maggiore
nell’equilibrio osmolare.

[l Sodio della formula della osmola-
lita, poi, e presente nel plasma sia
sotto forma di Cloruro di sodio che di
Bicarbonato di Sodio, per cui si pos-
sono intuire gli ulteriori rapporti esi-
stenti tra 'Equilibrio osmolare e
quello idro-elettrolitico, facendo rife-
rimento visivo alla colonna dx. degli
anioni.

Se diminuiscono i Bicarbonati, per
es., devono per forza aumentare gli
altri anioni onde rispettare la elettro-
neutralita ed, in genere, aumenta il
Cloro. Per tale motivo Cloro e Bicar-
bonati sono strettamente intercon-
nessi e la loro somma rimane costan-
te (se aumenta I'uno, diminuisce ["al-
tro e viceversa, con un rapporto di 1
a 1); se invece il Cloro e i Bicarbona-
ti sono diminuiti entrambi, questo ci
fa capire che esiste un patologico au-
mento di qualche altro anione non
misurato, presente nella colonna di
dx (17, 18).

Ne derivano, di conseguenza, alcune
regole mnemoniche e pratiche per
orientarsi nel labirinto degli equilibri
e delle loro patologie.

1° esempio: In caso di diarrea acuta,
in cui si puo avere una eccessiva per-
dita di Bicarbonati attraverso l'inte-
stino, il Cloro, come abbiamo detto,
aumentera di conseguenza, perché ¢
I’anione che viene normalmente
scambiato con I'anione Bicarbonato
con un rapporto 1:1.

La loro somma non deve variare (per
rispettare la elettroneutralita) e alla
ipo-bicarbonatemia corrispondera
una ipercloremia.

Lequilibrio acido-base, pero, verra
modificato per la carenza dei Bicar-
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