Ateslenmenin Fizyopatolojisi

Pathophysiology of Febrile Response

Sehvar Caglayan, Dog¢. Dr.

Ates, normal vicut isisinin hipotalamus 1s1 ayar
merkezinde daha yiiksek derecelere ayarlanmasi
sonucu geligir. Isi ayar merkezinin bozulmasi sonucu
vlcut I1sisinin anormal derecelere erigip o diizeyde
kalmasi olan hipertermi ile ateslenme, anlam olarak
birbiriyle karigtirlmamalidir. Ates, pirojenlerin viicuda
girmesiyle salinan sitokinlerin ve bu baglamda IL-1'in
gegici olarak olusturdugu bir olgudur. Ateslenme
slrecinin anlagiimas! hemsirelik bakimina yardimei
olacaktir.

Anahtar Sézciikler: Ates/fizyopatoloji/tedavihemsirelik;
Hemsirelik degerlendirmesi.

Bir hastaligin ya da anomalinin habercisi olan
ateg, Onemsenmesi gereken bir olgudur. Atesin
normal ve anormal derecelerinin, yarar ve zarar-
larinin, neden ve nasil gelistiginin bilinmesi, yoru-
mu ve bakimi kolaylagtiracak, daha anlaml kila-
caktir.

NORMAL VUCUT ISISI VE AYARI

Viicutta metabolizma sonucu olusan ig 1s1, bir
bagka deyisle viicut i¢ organlarin 1sis1, digaridaki
1s1 ne olursa olsun oldukga sabittir. Yapilan arag-
tirmalar giplak bir kisinin kuru havada 12.5°C ya
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The febrile response is the resuli of an increase in the
set degree of the thermoregulatory function of the hy-
pothalamus. It should not be confused with the term
hyperthermia, in which the body heat is very high as a
result of damage to the thermoregulatory centers of
the hypothalamus. Fever, on the other hand, is the re-
sult of cyiokines, especially IL-1, produced by the im-
mune sysiem o fight against pyrogens invading the
body. Understanding the mechanics of fever will im-
prove nursing care.
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da 55°C derecelerde kalmasinin viicut i¢ 1s1s1n1 cok
etkilemedigi ve 1s1nin hemen hemen sabit kaldigin
gostermigtir. Deri 1s1s1nuin ise cevreye bagh olarak
degistigi gorilmiistiir. Kiside agizdan odlciilen nor-
mal 181 degerleri 36°C ile 37.2°C arasinda degistigi
i¢in normal sayilacak tek bir 1s1 degeri yoktur. Is1
kisiye 0zgii bir bicimde bu sinirlar arasinda de-
gisir. Viicut 1s1s1 ¢ogunlukla sinirsel geribildirim
mekanizmasiyla diizenlenir.

Is1 ayar merkezi hipotalamustadir. Hipotala-
musun On preoptik alani (POA) 1s1 kaybr ile ilgi-
lidir. Arka cekirdek ise 1s1 yapimini tstlenmistir.
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POA 1sit1lldig1 zaman sempatik sinir sistemi uya-
rilir ve bu da derhal terlemenin baslamasina ve so-
lunumun hizlanmasina neden olur. Damarlarda
vazodilatasyon olugarak, kan deri altina gelir ve
boylece a) ter yoluyla, b) solunum yoluyla, ¢) _karun
1s1y1 deri altina tasimasiyla 1s1 kaybi olusur. On hi-
potalamusun haraplanmasinda ya da hipofiz ame-
liyatlarinda bu bolgenin zedelenmesi, insanin ateg-
lenmesine ve bu atesin devamli olarak 42°C ya da
{istiinde seyretmesine neden olur.”) Bunun nedeni
olarak, hipotalamus arka kisim gekirdegindeki
hticrelerin meydani bog bulup agir1 faaliyet goster-
diklerini belirtebiliriz. Buna karsin, insanda tiimor
ya da enfeksiyon sonucu arka hipofiz zarara ug-
rarsa 1s1 diiser ve cevre 1sisina yaklasarak onunla
beraber dalgatanmalar gosterir.”!

Hipotalamus 1s1 ayarimi, periferdeki (epidermis
altindaki soguk ve sicag: algilayan) 1s1 reseptorle-
rinden gelen bilgiler ve kendi igindeki 1s1 reseptor-
lerinden alinan bilgilere gore yapar. Hipotala-
musun 1s1 merkezleri viicut 1s1sinin soguk oldu-
gunu haber aldig1 zaman, titreme ve periferik va-
zokonstriksiyon olusturarak kanin i¢ kisimlara
cekilmesi gibi énlemlerle 1s1 yapimini baglatir ve 1s1
Kaybini 6nler; viicut 1sisinin yiikseldigi hallerde ise
terleme ve periferik vazodilatasyonla 1s1 kaybi
olugturur. Hipotalamus, 1s1 yapimi ya da kay-
bindaki roliiyle davramisi da etkiler. Ornegin,
sogukta insan ya da herhangi bir organizma sicak
koseleri secer; kivrilir biiziiliir. Insan, iizerine ken-
disini 1sitacak giysi ya da ortii alir; sicakta ise serin
koseler arar, tizerindekileri ¢ikarir.

vUCUT ISISI‘AYARINDAKi
ANOMALILER - ATES

[nsanda viicut 1s1s1nin normalin tizerine cikmasi
ve devam etmesi atesin belirtisidir. Ates (hi-
perpireksiya) ile hipertermi anlam olarak birbirine
karigtirllmamalidir. Hipertermide viicut 1s1s1 gegici
olarak, egzersiz, glines carpmast gibi hallerde ytik-
selir. Ancak egzersizde terleme ile 151 kaybi varsa
da giines carpmasinda 1s1 kaybi, terleme olmadig:
icin, gelismez ve beyin dokusu zarar gortir. Bun-
dan bagka beyin tiimorlerinde ya da beyin hasar-
larinda, hipotalamus 1s1 ayar merkezi bozul-
dugundan kalicr hipertermi goriiliir.””! Enfeksiyon
sonucu ates ¢ok yiikselirse (42°C ya da iistii) hipo-
talamustaki 1s1 ayar merkezini bozacagindan yine
kalic hipertermi geligir.'®!

Mikroorganizmalar viicuda girdiginde mey-
dana gelen sistemik reaksiyonlar patojenlerin ktii
etkilerini ortadan kaldirir. Bu reaksiyonlara akut
faz reaksiyonlar1 adi verilir. Ateglenme bu reak-
siyonlardan biri olup infeksiyonun isareti sayilir.
Ates, vlicut 1s1s1nn egzojen pirojenler, bakteriyel
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lipopolisakaritler (LPS) tarafindan hipotalamusun
151 kontrol merkezinde daha yiiksek derecelere a-
yarlanmasi anlamina gelir. Bu olguda 1s1 kontrol
merkezlerinde bir bozulma sézkonusu degildir.
Burada dis etkenlerden c¢ok endojen pirojenlerin
roli vardir. Ayn1 zamanda immiin sistemin salgi-
ladig1 sitokin ad: verilen ajanlarin da viicut 1s1s1nin
ylikselmesinde rolii oldugu bilinmektedir.®”

Akut faz reaksiyonlarini ve bu baglamda ates-
lenmeyi anlamak igin insan ve patojen iliskisine bir
goz atmak gerekir. Bakteri ve virtisler gibi patoje-
nik mikroorganizmalarin enfekte ettikleri ev sahibi
organizma ile iligkileri, evrim icinde gelisim gos-
termigtir. Patojen kendi cinsinin devami igin ev sa-
hibini enfekte etme stratejileri gelistirirken, ev sa-
hibi de onlarin istilasina kars: mekanizmalar gelis-
tirmistir. Anlagilan gercek su ki, patojen yayilma
olanagina sahipse ev sahibini gozden cikararak
onu oldiirebilir. Eger yayilma ve cinsinin devamini
saglayacak olanak yoksa ev sahibinin 6lmesi onun
aleyhine olur. Yine evrimsel olarak disiintilecek
olursa, baz1 semptomlar ev sahibinin yararina ge-
lismis, bazilari ise patojenlere yarar saglamustir. O
halde, patojenlerin viicuda girdikten sonra gelisen
olgulara bakarak bu iliskiyi daha anlamli bir se-
kilde agiklamak mimkiin olacaktir.

PATOJENLERIN EV SAHIBi
TARAFINDAN TANINMASI

Patojenlerin viicuda girmesiyle bagisiklik ceva-
binda bir dizi olay gelisir. Once patojen, mono-
niiklear fagosit ad1 verilen makrofaj, monosit ve
nétrofiller tarafindan fagasitoz yoluyla yutulur.
Makrofajlar icinde patojen parcalanarak yapisin-
daki bir protein, epitop olarak MHC II ile birlikte
membranindan gosterilir. MHC viicudun kendi
hiicresini belirten bir molekiil olup MHC I ve MHC
IT olarak iki cinstir. MHC II viicuttaki T4 (yardima
T) lenfositleri uyarir. Mesaji alan T4 lenfositi sito-
kinler salgilar. Sitokinler, interlokin 1, 2, 4, 6 gibi
isimler almigtir Kisa olarak IL-1, IL-2 seklinde gos-
terilir. Sitokinler, mesaji tagtyan T4 lenfositlerinin
boliinerek ¢ogalmasini, savasgl T8 lenfositlerinin
ve/ya da antikor yapan B lenfositlerinin uyarilma-
sii saglar.”l IL-1'in ateslenmeyi uyardig bilin-
mektedir. Bunu nasil sagladify pek anlagila-
mamakla beraber, daha ¢ok kabul géren tezlerden
biri ategin yiikselmesi sinyalinin, a) periferde va-
gus sinirinin afferent kollar: yoluyla 6nce medulla
oblangataya, oradan da hipotalamusun POA ala-
nina gelip orada prostaglandin E2 (PGE2) salgila-
tarak atesi ylikselttigi; ayn1 zamanda, b) IL-1'in kan
beyin bariyerini tastyicilar aracihgs ile gegerek hi-
potalamus preoptik alaninda PGE2 salgilatmak
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suretiyle viicut 1s1 derecesini daha yiiksege ayar-
ladigr seklindedir.”’

AKUT FAZ REAKSIYONLARI

Bundan sonra gelisen reaksiyonlara akut faz re-
aksiyonlar1 dendigini biliyoruz. Bu reaksiyonlar
ateslenmenin yani sira plazma demir diizeyinde
diisiis, istah kapanmasi ve uyku olarak Ozetlene-
bilir. Plazma demir diizeyindeki diisiis ve istah ka-
panmasi viicuttaki pirojenlerin beslenmesini ve
cogalmasini onlemek; uyku ise enerjinin, bagigik-
lig1 saglayan hticrelere yonelmesi ve onlan ¢ogal-
tip patojenlerle savasma olanaginin saglanmasi
seklinde acgiklanabilir.

Ates hastalanan biitiin hayvanlarda gortilmek-
tedir. Bu nedenle atesin patojenlerle savasmada
yarart oldugu sdylenebilir. Yapilan deneylerde,
atesli bir enfeksiyon olusturacak patojen agsilanmig
hayvanlar arasinda, ategin yiikselmesi onlenenler
olmiis; ateslenenler ise hayatta kalmuslardir. Yine
yapilan arastirmalar atesin, 1) nétrofillerin hare-
ketini ve aktivitesini artirdiginy; 2) interferon ak-
tivitesini artirdigima (interferonlar, sitokin aile-
sinden olup antiviral, antibakteriyal ve anti-tiimo-
ral etkileri vardir); 3) IL-1"in atesi yiikselterek T
lenfositlerin boliinmesini hizlandirip bakteriyel ak-
tiviteyi yavaslattigini géstermigtir.®
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Sonug olarak, patojenlere bagh ates ytksel-
mesini hemen ilacglarla diiglirmemek gerekir. Ate-
sin diisiiriilmesi, savas: patojenler lehine gevirerek
onlarin yayillmasina yardimei olur. Ancak bazen
akut faz reaksiyonlarmin hastaya zarar verebile-
cegi de goz oniinde bulundurulmahdir. Hastarun
yasi, hastalik durumu, ve atese dayanabilme du-
rumuna bakarak miidahele etme karar verilme-
lidir. 42°C’lik ategin beyinde tahrip edici etkisi bi-
linmektedir. O halde ates belirli bir diizeyde kont-
rol altinda tutulmalidur.
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