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Syre- og base homeostasen (BN kap. 9)

* Normal pH i arterielt plasma: 7,4 ( plasma — [H+] =107 = 40nM)

o ECVindhold af H+: 40 nM (pH 7,4) x 151=600 nmol = 0,000600 mmol
* Normal pH i urinen: 4,5-8 (oftest 6)
* Flygtige syre: Kan udskilles via lungerne (eks. kuldioxid)
¢ Ikke-flygtige syrer: Dannes fgrst og fremmest ved metabolisme af aminosyrer
¢ Ved en typisk animalsk kost overstiger syre-produktionen base-produktionen, og der produceres dagligt ca.
80 mmol ikke-flygtig syre

Forsvarssystemer over for syre-base-forstyrrelser:
1. KEMISK BUFRING

* Det enkelte buffersystems kapacitet, dvs. dets evne til at modvirke sendringer i pH, afhaenger af bufferens
pK og koncentration

Buffersystemer:
¢ Ekstracellulzere buffersystemer: Sterk syre + bufferbase < buffersyre svag + base
o Steerk syre (tilfgres systemet) + bufferbase (forbruges og skal gendannes) <
Svag base (Na-salte, udskilles af nyren) + buffersyre (pH falder stadig, men i mindre grad)

Na' + Buffer | +|\H" + A | <34 HBuffer|+|Na'® + A~

Buffersalt Steerk syre Svag syre Neutralt salt

o Bikarbonatbuffersystemet: Reguleres bade af lunger og nyrer
= Systemet pK-verdier 6,1, og ved pH = pK er syre- og basekomponenterne lige store
= Vil bufre bedsti omradet 6,1 *1 (altsa pH: 5,1-7,1)

[basefor]
* Bufferligningen: pH = pK +loge———75
[syreform]
[HCO]
» pH=pK+log——

@ Leor (Henderson-Hasselbalchs ligning)
e Iplasmaved 37°C, er pK=6,1 og a =0,23 (totalkonc. af COz i mmol/], Pco,=1kPa)

= Nydannet bikarbonat erstatter den bikarbonat, som bliver forbrugt i forbindelse med
bufring i organismen af det daglige ikke-flygtige syreoverskud.
e Ogsa andre bufferbaser, der tabes ved bufring, erstattes omdirekte gennem
nydannelsen af HCO3:

HCl+ NaHCO, <> H,CO, + NaCl <= H,0 + CO, + NaCl

* Intracellulzere buffersystemer
o Proteinbuffersystemer

= 60-70% af den totale kemiske bufring finder sted intracelluleert, og stgrstedelen kan
tilskrives intracelluleere proteiner

= Bufferproteiner har pK-verdi teet pa den intracellulaere pH

=  Eks. heemoglobin. Efter heemoglobin har afgivet sin ilt, omdannes det fra oxyheemoglobin
til deoxyhamoglobin,

* Deoxyhaem: Er en svagere syre end oxyheem., og har en hgjere affinitet til H+ =>
H+ binder til deoxyhaem => hvilket medf@rer at faldet i pH i det vengse blod bliver

minimeret
o Fosfatbuffersystemet
= pKerb6,8

= Vigtig intracelluleert og i den renale tubulusvaeske
=  Hvor hver H+, der reagerer med sekundzer fosfat (HP04%") og danner primeert fosfat
(H2P04.), sker der samtidig en nydannelse af bikarbonat til blodbanen

»  HCl (svag syre) + NaHPO, (svag base) — NaH ,PO, (svag syre) + NaCl (salt)
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2. DET RESPIRATORISKE KOMPONENT: Hurtig og effektiv, inden for minutter

* Ansvarlig for 50-75 % af den samlede indsats for normalisering af pH, ved en primeer @ndring i pH
* Hgj H* (lav pH) => stim. respiratorisk center, gget respiration => Nedsat Pco2 => Nedsat H*-koncentration

3. DET LANGSOMT VIRKENDE RENALE KOMPONENT

* Udskillelse af ikke-flygtig syre eller base: Ca. 80 mmol ikke-flygtig syre i stofskiftet

mmol _ 4300 mmol

* Reabsorption af bikarbonat dagligt: GFR - plasma[HCO;" ]| = 1802 - 24
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Syreoverskud: Nyren reabsorberer alt det filtrerede HCO3-, og samtidig udskilles H* i urinen
Baseoverskud: Nyren reabsorberer IKKE hele den udfiltrerede HCO3-maengde => HCO3- udskilles med urinen
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Bikarbonat reabsorption i det tykke ascenderende ben af Henles
slynge
Tubular fluid L j Blood

HCOy—T—>

HCO; + H*
l CO; + H,0O

H,0+CO,

Nyren de novo danner bikarbonat ved at udskille protoner bundet
til ammoniak (ammonium)

NH,* udskillelse: 50-500 mmol/d

J Blocd

NH,"
H+ bindes i tubulusvaesken, enten ved at binde protonen til buffersystemet i tubulusvasken, eller ved at udskille
som steerk base NHs.
NH4* (ammonium) vil i cellen veaere i ligevaegt med NH3 (ammoniak):
NH4* <-> NH3 + H* (reaktion forskudt mod venstre)

"Non-ionic diffusion and trapping”:
Samlergrenes luminale membran er ikke permeabel for NH4*, hvorfor de dannede ammoniumioner er fanget i
lumen og elimineres med urinen.

Resultat: For hver molekyle glutamin, der metaboliseres, passerer 2 NH4*-ioner fra proksimale tubulus og videre til
udskillelse i urinen, mens 2 HCO3-ioner passerer over i de peritubulaere kapilleerer. Der dannes dermed nyt HCO3,
mens H* elimineres som NH4*

Den totale renale syreudskillelse:




B GENERATION OF NEW HCO5;

Plasma [HPO,2 ] = 1.04 mM
Plasma [H,PO,] = 0.26 mM
Plasma [NHz] =0 mM

o fo d New HCO3
0 ‘ ,%% 5 mmoles/day
40 0
New HCO3
55 mmoles/day
NHj
NHj
U 0 0
New HCOZ
10 mmoles/day

Excretion of

70 mmoles/day of
H* corresponds to
the generation of
70 mmoles/day

of new HCOj.

Leverens samarbejde med nyren:
* Acidosiske forhold: Stimulerer en renale glutaminase, hvorved store maengder glutamin omdannes til NH4*.

Glutaminnedbrydningen skifter fra lever til nyre (i de proksimale tubulus celler)

Nyren udskiller NH4* -ioner og udskiller HCOs- til ekstracelluleerfasen

e Alkaliske forhold:

Glutaminnedbrydningen skiftes overvejrende til at ske i leveren (glutamin og HCO3 bruges til

O
O

o

produktion af urinstofi leveren)

<4

Urinary excretion of
H* = 70 mmoles/day
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Nitrogen fra glutamin inkorporeres i urinstof under forbrug af HCO3-.

NH4* -produktionen haemmes



FORSTYRRELSER AF SYRE-BASE BALANCEN:
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Kompensation af en respiratorisk acidose (pH < 7.4)

CO,+H,0 «H,CO, «H* + HCO,-

[H*] stiger —»
pH falder

C 0, koncentrationen i
ECV stiger

Ligeveaegten forskydes mod hgjre

Det renale kompensatoriske respons er flere dage om at
udvikles

Kompensation af respiratorisk acidose
1. Bufring (ekstra- og intracelluleer)
2. Arsag: Nedsat alveoler ventilation

CO,+H,0 «>H,CO, <>H* + HCO,-

CO, koncentrationen i
ECV oges

[H+] falder —
pH normaliseres

Gget renal

dannelse af

Ligevaegten forskydes mod venstre Puhin

3. Forgget tubuleer H+ og NH4+ sekretion (langsom renal kompensation ved at gge udskillelsen af ikke-flygtig

syre)

(CO2 stimulerer den tubulere syre sekretion og dermed reabsorptionen og de novo dannelsen af

bikarbonat)

Kompensation af respiratorisk alkalose
Bufring (ekstra- og intracelluleer)
Arsag: @get alveoler ventilation

W

af bikarbonat via intercalated (indskuds) celler

Nedsat H+ sekretion (NH4+) - forgget HCO3- ekskretion.
Respiratorisk alkalose fgrer til nedsat tubulzaer bikarbonat reabsorption i tubuli og samtidig gger sekretion

@get udskillelse af HCO3-, hvormed der tabes base fra ekstracelluleerfasen.
(Langsom renal kompensation med fald i udskillelsen af ikke-flygtig syre).
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Ikke-respiratorisk (metabolisk) acidose Kompensation af en ikke-respiratorisk (metabolisk) acidose

CO,*+H,0 <H,CO; «>H* + HCO;|  CO,+H,0 <H,CO, «H* + HCO,
] |

Qget tab eller Ventilationen gges — 0
- get renal
forbrug af C0,tensionen falder generering af

Ligevaegten forskydes mod hgjre | bikarbonat

bikarbonat

Ligevaegten forskydes mod venstre

[H*] stiger — [H*] falder »
pH falder pH normaliseres

Kompensation af metabolisk acidose C AMMONIUM EXCRETION

1. ]?ufring Tulauls Interstitial
2. Arsager: % udskillelse af tilstraekkelig syre; lumen space
@get dannelse af syre i kroppen; Tilfgrsel af
syre til kroppen; Tab af base fra kroppen
3. Forgget VA
4. Forgget renal NH4+ sekretion og de novo cO, AN
syntes af HCO3-. L HCO: B uug -
(Ikke ved nyresvigt) ~oy P, ~ °
5. Stim. respirationscenter => gget ventilation NH; —===—— NHj iRk el

Fald i ekstracelluleerveesken pH => stigning i intra.
H*-konc. => gget H*-sekretion

Metabolism

Metabolisk alkalose kompensation
»  Arsag: Eksterne tab af syre; Eksogen tilfgrsel af base
*  1pH — haem. Respirationscenter — Nedsat resp — 1PCO2 — stim af HCO3- reabsorption)
¢ Faldende HCO3- reabs (hurtigt) og stim af beta indskudsceller (dagar).

Metabolisk alkalose ved volumentab og kaliumtab er svaer at kompensere, pga:
1. Dehydrering — tHCO3 reabs proksimalt.
2. Dehydrering — 1 Aldosteron —
a. Stimulering af H*ATPase
b. Stim af ENAC — neg lumen — 1 udskillelse af H*
3. Opkastning — kaliumtab — Stim af K/H exchange i alfa indskudsceller
Behandles med vaeskeinfusion (+K*)

Huskeregel for metabolisk eller respiratorisk syre-base-forstyrrelser:
http://www.youtube.com/watch?v=rLaP]jXQvec



