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STRESE CEVAP

Pelin Aribal Kocatiirk”

OZET

Bu yiizyihn ortalarindan beri, stresin immiiniteyi ve
hastaliklara rezistansi etkileyebildigi diisiincesi pek ¢ok
calismanin konusunu olusturmustur. Stres hastaliklarin
patogenezini nasil etkileyebilir, ve kisiler arasinda stre-
se bagli hastaliklara karsi degisen duyarliligi nasil agik-
layabiliriz?

Stresin insan metabolizmasi tizerine otonom sinir sis-
temi, hipotalamus-hipofiz-adrenal aksi ve hormonal
aracilar ile etkidigi digiintlmektedir.

Bu derlemede, strese karsi olusan fizyopatolojik ce-
vabin uzun ve kisa dénem etkileri incelenecektir.

Anahtar kelimeler: Stres, Adaptasyon, Hormon,
Immtin

SUMMARY

Response to Stress

The concept that stress may influence immunity and
resistance to disease has been the subject of several in-
vestigations since the middle of the century. How does
stress influence the pathogenesis of disease, and what
is the variation in vulnerability to stress-related diseases
among people?

Stress, is thought to influence the human metabolism
through autonomic nervous system, hipothalamic-pitu-
itary-adrenal axis and hormone mediated alterations.

This article reviews the short and long-term effect of
physiopathologic response to stress.

Key words: Stress, Adaptation, Hormone, imminity

Stres, gesitli etkenlerin sebep oldugu, viicut calis-
masinda dengesizlik, sinir sisteminde bozukluk ve psi-
sik gerilimle karakterize bir durumdur (1). Hosa gitme-
yen bir olaydan sonra sikintili kisi fizyolojik, duygusal,
kavrayis ve davranigsal degisiklikler ile bu olaya cevap
verir. Kisiler durumlardan gok etkilenmediklerini dii-
stinseler de, farkinda olmadan reaksiyon gelistirebilir-
ler (2). En stres verici yasamsal olaylar; kontrol edile-
meyen, istenmeyen ve kisinin dayanabileceginden
fazla is ytku ile ytiklendigi durumlardir (3). Stres fak-
torleri (stressorler) genis kapsamlidir; soguk, sicak, x-
1sinlari, azalmig oksijen kaynagi, travma, cerrahi ve
medikal tedavi, enfeksiyonlar, malniitrisyon, agri, obe-
site, yashlik, adrenalin, insiilin, tiiberkiiloz basili, uza-
mis muskiler egzersizler, depresyon, anksiyete, kiz-
ginlik, bagimhliklar stres faktorlerinin ancak birkag ta-
nesini olugturmaktadir (4).

Dis cevrede veya viicudun kendisinde bir degisiklik
sonucu hticrede veya doku sivisinda meydana gelen
kimyasal veya fiziksel dengesizlik fizyolojik stres olarak

tanimlanir. Fizyolojik stresin {ic komponenti vardir.
Bunlar; eksojen veya endojen stres faktorleri, stres fak-
torlerinin olusturdugu kimyasal veya fiziksel dengesiz-
lik ve viicudun buna adaptasyon cevabidir (5).

Viicudun stressorler karsisinda stabilitesini koruma
yetenegine (adaptasyon yetenegine) “Allostaz” adi ve-
rilmektedir. Bu terim son dekadda kullanilmaya bas-
lanmustir. Allostaz sirasinda, otonom sinir sistemi, hi-
potalamus-hipofiz-adrenal aksi, kardiyovaskiiler, me-
tabolik, ve immiin sistemler internal ve eksternal stre-
se karsi viicudu korurlar (6). “Genel Adaptasyon Send-
romu” olarak isimlendirilen, stresin biyolojik sendro-
munda ise, stressoriin etkisiyle su degisiklikler goze
carpmistir: adrenal gland korteksinde genisleme, timus
ve diger lenfoid yapilarda atrofi, mide ve duedonum-
da kanayan tlserler. Daha sonra bu sendromun g saf-
hasi oldugu belirlenmistir (5, 7):

1. Alarm Safhasi: Santral sinir sistemi (SSS) hareke-
te gecger, vicut savunma sistemleri mobilize
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olur. Stressor hipofiz glandini ve sempatik sinir
sistemini tetikler.

2. Rezistans veya Adaptasyon Safhasi: Adrenal
hormonlardan kortizol, norepinefrin (NE) ve
epinefrin (E) yiiksek diizeyde salgilanir.

3. Titkenme (Bitkinlik) Safhasi: Adaptasyon basa-
rilt olmaz ve stres sureklilik gosterir ise kom-
panzatuvar mekanizmalar yikilir, immiin sistem
baskilanir, kalp, bobrek problemleri ve diger
bazi hastaliklar baslayabilir.

Stresin bitimi ile, inaktivasyon gerceklesir ve korti-
zol, katekolamin sekresyonlari baslangic degerlerine
geri donerler. Ancak inaktivasyon yeterli gergekles-
mez ise, stres hormonlarina maruziyet agiri uzayabilir.
Haftalar, aylar ve yillar siiresince stres hormonlarina
maruz kalma allostatik yiike ve bu durumun fizyopa-
tolojik sonuclarina sebep olabilir. Allostatik yiikiin be-
raberinde goriilen dort farkli durum géze carpmakta-
dir. Bunlardan birincisi sik stk stres faktorii ile kargilas-
madir, 6rnegin sik yiikselen kan basinci ateroskleroza
ve sonugta myokard infarktiisiine sebep olabilir. ikin-
ci durumda ayni tipte stessoriin tekrarlanmasina rag-
men adaptasyon gerceklesmeyebilir, 6rnegin topluluk
karsisinda konusma yapan kisilerin yaklasik % 10’un-
da her seferde ayni stres cevabi ortaya gikabilir. Uciin-
cli tip allostatik yiik gelisim durumu ise stres gegtikten
sonra da allostatik cevabin sona ermemesidir, uzamig
stres cevabi ortaya cikar. Ornegin, bir sebeple depres-
yona girmis bir kadinda kronik olarak orta derecede
yliksek seyreden kortizol seviyeleri kemik mineral yo-
gunlugunun azalmasina, kemik olusumunun inhibe
olmasina neden olabilir. Dérdiincii ve son tipte ise ba-
z1 allostatik sistemlerin yetersiz cevabi diger bazi ara-
cilarin seviyelerinin artigina sebep olabilir, érnegin
strese yanit olarak kortizol sekresyonunun artmadigi
durumlarda kortizoliin {izerinde baski kurabildigi
inflamatuvar sitokinlerin sekresyonu beklenenin (is-
tinde ytikselebilir (6).

STRESTEN KORUNMA

Stres faktorii viicudun denge durumunu bozmaya
yoneliktir. Ancak viicut buna karsilik farkli sistemleri
harekete gecirerek denge durumunu korumayi amag-
lar. Homeostazis; viicudun dinamik kararli durumu-
dur, turnover reaksiyonlarinin net etkisidir (8). Stres
faktorleri dinamik kararli durumu degistiren bir seri re-
aksiyonlara yol acarlar. Ornegin, hem sicak hem de
soguga karsi adaptasyon cevabi gelisir. Fizyolojik ola-
rak isi stresine maruz kalindiginda periferik vazodila-
tasyon meydana gelir, periferik rezistans diiser, kalp

hizi ve kardiak debi artar. Cilt ve hava arasindaki gra-
dient yeterli ise, konvektif 1s1 iletimi artarak denge sag-
lanir. Saglanamazsa ya da termal yiik fazla ise terleme
olur. Bu mekanizmalar yetersiz kalir ise viicutta isi de-
polanir ve viicut 1sist yiikselir. Sogukta ise, periferik
vazokonstriksiyon yoluyla bir 6lgiide sicak korunur.
Cilt 1s1s1 diiser ve cilt-cevre gradienti azalir. Titreyerek
ve kaslari hareket ettirerek 1s1 tiretim hizi arttirilabilir.
Ancak uzun streli titreme ve istemli calisma uzarsa
bitkinlik hissi ve uyku arzusu uyanir. Daha uzun stire
soguga maruziyet viicutta devamli sogumaya yol agar
ve kalp 1sist onemli 6lgtide diiser (4, 9).

STRES CEVABININ DUZENLENMESIi

Stres cevaplari SSS ve endokrin sistemlerce baglati-
lir, 6zellikle kortikotropin salgilatici faktor (CRF) hipo-
talamustan, NE lokus seruleustan salgilanir, hipofiz ve
adrenal gland devreye girer (10). Bu sistemlerin akti-
vasyonu adaptif enerjiyi SSS’e ve stresli viicut kisimla-
rina yonlendirir. Norepinefrin salinimi, artmis anksiye-
te, artmig dikkat durumlarinda ve diger korumaci
emosyonel cevaplar durumunda devreye girer (11).
Diger yandan, stressérlere karsi adaptasyonun ve ka-
bullenmenin saglanmasinda ve ortaya gikan depres-
yon ve anksiyetede serotonerjik sinir sisteminin de ilig-
kili oldugu saptanmustir. Tekrarlayan kisa veya uzun
siireli streslere uyumda postsinaptik 5-hidroksitripta-
min seviyelerinin artmasinin gerekli oldugu da bulun-
mustur (12). Stres stiresince sempatik sinir sistemi ara-
ciligr ile kan akimina adrenal gland medullasindan ka-
tekolaminler (E, NE, ve dopamin) karigir. Simtltane
olarak 6n hipofiz glandindan prolaktin, biiytime hor-
monu (GH) ve kortikotropin (ACTH), arka hipofiz
glandindan da antidiiiretik hormon (ADH) salgilanir.
Kortikotropin adrenal glandin korteksini stimile eder
ve kortizol salgilatir. Tiroid hormonu ise stres done-
minde baskilanmistir, ayrica tireme ve biiylime dur-
mustur ve bu olaylar stres stiresince enerjinin korunu-
muna yardimci olur (11).

Katekolaminler

Stres cevabi stiresince olusturulan NE primer olarak
sempatik sinir sisteminden salgilanir. Cok az miktarda
adrenal NE distal dokulara ulasabilmektedir (13). Stres
boyunca, NE kan basincini periferal damarlari kasarak
yiikseltir. Ayni zamanda gastrointestinal aktiviteyi inhi-
be eder ve pupili dilate eder (14). Epinefrinin, NE’le ba-
z1 etkileri aynidir, ancak E’nin kardiyak olaylar tizerine
daha biiyiik bir etkisi vardir. Epinefrin kardiyak debiyi
ve kan basincini arttirir. Epinefrin iskelet kasi kan da-
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marlarini genisletir. Metabolik olarak E, kasta ve diger
organlarda glukoz alimini azaltir ve pankreastan insii-
lin salgilanmasinin azalmasina yol acarak gecici hi-
perglisemiye neden olur. Bu olay hipogliseminin gelis-
mesini ve glukozun periferal dokulardan alinmasini
onleyerek SSS igin koruyucu rol oynar. Yine stres stire-
since E ayni zamanda serbest yag asitlerini ve koleste-
rolii mobilize eder. Epinefrinin metabolik yolu, korti-
zoltin metabolik yoluna yardimcidir. Tim bu etkiler
viicudu dis etkilere kargi korur. Stres faktorleri siklikla
katekolamin saliniminda artisla birliktedir, egzersiz,
termal degisiklikler ve akut emosyonel stresler sonra-
sinda adrenal medulladan salgilanirlar.

Kortizol

Kortizol diger hormonlar (glukagon, E, GH) tarafin-
dan baglatilan kan glukozu artisina katkida bulunur, bu
etki diger hormonlar icin “permissive” olarak tanimla-
nir. Kortizol ayni zamanda, karacigerde proteinlerin
sentez hizini arttirir, ancak kasta, lenfoid dokuda, adi-
poz dokuda, deride ve kemikte katabolik etkisi mevcut-
tur. Proteinlerin yikimi ile negatif nitrojen dengesi olu-
sur ve dolagimda amino asitler artar. Kortizol ayni za-
manda viicutta bazi bolgelerde (ekstremitelerde) lipoli-
zi ve digerlerinde lipogenezi (yiiz ve govde) arttirir (14).

Kortizol, periferal kanda eozinofilleri, lenfositleri
ve makrofajlari azaltir. Yiiksek dozlarda kortizoliin ti-
musta, dalakta ve lenf nodlarinda bulunan, lenfoid do-
kuda atrofi yarattigi bilinmektedir (14). Kortizol anti-
korlara immiin cevabi direkt olarak etkiler. immiin ce-
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$ekil 1. Kortizoluin hiicresel aracili immiin cevap tizerine etkileri.
(McCance KL, Shelby J; 1994)

—

vabin inhibisyonunun mekanizmasi miiltifaktériyeldir.
Kortizol hem makrofajlardan interlékin-1 (IL-1) hem
de yardimci T hiicrelerinden IL-2 salgilanmasini inhi-
be eder, bu olay T hiicre cevabini ve ayni zamanda
ates olusumunu bozar. Azalmis yardimci T hiicreleri
azalmig B hticrelerine ve azalmis antikor olusumuna
sebep olur (Sekil 1)(4, 15).

Kortizol kemik iliginden polimorfoniikleer 16kosit-
lerin salgilanmasini kuvvetlendirir, bu olay onlarin
kanda sayilarinin artisina sebep olur ancak etkinlikle-
ri azalmistir. Glukokortikoidler, l6kositlerin inflamas-
yon bolgesinde birikimini ve inflamatuvar mediyator-
lerin I6kositlerden salgilanmasint énler (6rn., kininler,
plazminojen aktive edici faktér, prostaglandinler, his-
tamin) (14). Kortizol, fibroblast proliferasyonunu ve
fonksiyonunu inflamatuvar alanda inhibe eder. Bu in-
hibisyon azalmis yara iyilesmesine, enfeksiyona egi-
lim artmasina ve azalmig inflamatuvar cevaba neden
olur. Gastrointestinal yolda, kortizol gastrik salinimi
arttirir, miikozal (ilserasyon meydana gelebilir. Korti-
zol liiteinizan hormon, 6strodiol ve testosteronun sal-
gilanmalarini baskilar. inhibe edici etkiler seks stero-
idlerinin hedef dokularini bu hormonlara direngli ha-
le getirir ve olay hipogonadizm ile sonuclanabilir (10).
Ayrica ratlar tizerinde yapilan galismalarda ag olarak
soguga maruz birakilan deney hayvanlarinda timusta
atrofi gelismesinden de kortizoliin sorumlu oldugu
saptanmustir, ctinkii glukokortikoidler hem invivo hem
de invitro lenfositlerin programl hiicre 6limiinii bas-
latma yetenegine sahiptirler (7).

Stres sirasinda kortizol salgilanmasinin yasam igin
neden cok gerekli oldugu tam olarak anlagilabilmis de-
gildir. Ancak stres sirasinda salgilanan kortizoliin en
onemli etkilerinden birisi, stres siiresince pek cok infla-
matuvar aracinin Gretimini ve biyolojik etkilerini kis-
men baskilamasidir. Bu kismi baskilama mekanizmasi
olmasaydi salinan driinler soka ve vaskiiler dekompan-
zasyona yol acabilirlerdi. Kortizol ayni zamanda stres
stiresince kardiyovaskiiler fonksiyonlarin stimiilasyonu
agisindan da 6nem tagimaktadir ¢tinkii bu dénemde di-
ger kompansatuvar sistemler kortizole gore daha az et-
kilidirler (16). Kortizol ile artan glukoneogenezin de vii-
cut dokularina 6zellikle de sinir hiicrelerine gerekli glu-
kozu (enerjiyi) sagladigi dustinilmektedir. Ayrica korti-
zol, E ve NE'e vaskiiler duyarliligi da arttirir (4, 16).

Endorfinler

Stressorlere cevap olarak B-endorfinler kana salgi-
lanirlar. Kortikotropin ve B-endorfin sekresyonu CRF
ile stimtile edilir. Kanitlar gostermektedir ki, B-Endor-
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fin ACTH sekresyonunu regiile edebilir, ve ACTH ile
beraber, hipotalamik CRF sekresyonunu inhibe ederek
stres cevabinin olasi baskilayici yolunu olusturur (16,
17). Artmis B-endorfin seviyeleri agri esiginde paralel
artis ile beraberdir. Dans, hizli kosu ve bazi spor gesit-
lerinde B-endorfin diizeyleri kanda yiiksek bulunmus-
tur. B-endorfin 6fori ve rahatlama duygusunda da rol
oynar (18).

Biiyiime Hormonu (Somatotropin)

GH seviyeleri kanda farkli stres verici stimuluslar
sonrasinda ornegin, kardiyak kateterizasyon, elektro-
sok tedavisi, gastroskopi, cerrahi girisim, ates ve fizik-
sel egzersiz sonrasinda artar. Psikolojik stimuluslar
artmis GH seviyeleri ile beraberdir, 6rnegin, sinavlar,
fizyolojik performans testleri, yorucu egzersizler gibi.
Pek ¢ok durumda, GH’daki bu artis kortizol sekresyo-
nundaki artisa paralel gortilmektedir. Stres cevabinin
uzamast GH'nun ve hedef dokularda diger biiyiime
faktor etkilerinin baskilanmasina yol acar (4, 19).

Prolaktin

Prolaktin seviyeleri plazmada stres verici farkl sti-
muluslar ile yiikselir; 6rnegin, gastroskopi, proktosko-
pi, pelvik muayene ve cerrahi girisim gibi. Prolaktin
ayni zamanda parsiitle atlama ve sinav sonralarinda
da yiiksek bulunmustur. Prolaktin GH gibidir, ancak
sekresyonu icin katekolamin veya kortizol seviyelerin-
de artisa yol agan stimulusdan daha yogun bir stimu-
lus gerektirmektedir (4).

Testosteron

Testosteronun kan seviyeleri, anestezi, cerrahi,
maraton kosumu, daga tirmanma, psikolojik stimulus-
lar, okulda sikintilar, akut hastalik, respiratuvar yet-
mezlik, yanik, konjestif kalp yetmezligi gibi stres veri-
ci stimuluslar sonrasinda azalir (4). Testosteron seviye-
lerini azaltan mekanizmada kortizoliin rol oynadigi
dustinilmektedir.

STRESIN IMMUN SISTEM UZERINE ETKiSi

Son arastirmalar imman sistem, sinir ve endokrin
sistemleri arasindaki diizenleyici olaylar tizerinde yo-
gunlagsmistir (Sekil 2).

Uzun zamandan beri bilinmektedir ki, stres verici
stimuluslar immiin fonksiyonlarin baskilanmasina yol
acabilirler, érnegin in vitro lenfositlerin mitojenlere
yaniti baskilanabilir, veya viicuttan enfeksiyonun te-
mizlenmesi gecikebilir. Genel olarak, SSS’de immiin
fonksiyonlart modiile edebilecek iki esas yolun tize-

rinde durulmaktadir. Bunlardan birincisi; cogu lenfatik
dokunun direkt sempatik innervasyona sahip olmasi-
dir. Digeri ise; sinir sisteminin hem direkt hem indirekt
olarak pek cok farkli hormonun salgilanmasini, 6zel-
likle kortikosteroidleri, GH, E ve tiroksini, kontrol et-
mesidir.

Lenfositler, pek cok hormonlar, nérotransmitterler
ve noropeptidler icin reseptorler bulundururlar, bunla-
rin arasinda steroidler/katekolaminler, enkefalinler,
endorfinler, substans P ve vazoaktif intestinal peptid
sayilabilir. Ancak 6zellikle, kortikosteroidlerin, endor-
finlerin ve enkefalinlerin streste salinarak immiinosup-
resif etki gosterdikleri bilinmektedir (22, 23).

Patojene veya allerjene kargi immiin cevapta dnce-
likle akut faz cevabi ve immiinolojik hafiza olusturu-
lur. Stressoriin daha sonraki etkisi geg tip hipersensiti-
vite cevabina yol acar, akut stres sonrasi olusan hafiza
ile lenfosit ve makrofaj trafigi hizlanir ve gerekli bol-
gelere immiin araci hiicreler hizla ulastirilir. Akut stres
lenfositlerin ve makrofajlarin viicutta yeniden dagihi-
mina ve deri, lenf nodlari ve kemik iligi gibi bolgeler-
de yogunlagmasina sebep olur. Bu trafik biyiik 6lglide
glukokortikoidlerle saglanir. Akut strese bagli adrenal
sekresyonun etkileri yaklasik tig-bes giinde sona erer.
Genellikle patojene veya tiimér hiicresine kargt immii-
nolojik hafiza yarar saglar ancak bazen tam ters olarak
immiinolojik hafiza otoimmiin veya allerjik cevaba
yol acabilir ve stres bu durumu daha da arttirabilir.
Kronik streste ise dolagimda azalmis lenfosit sayisin-
dan dolayr geg-tip hipersensitivite cevabinda azalma
gortilebilir (6).

Pineal glandin da immiin cevabin diizenlenmesin-
de rolii vardir ve immiinitenin sirkadyen ritminin be-
lirgin etkilerine aracilik eder. Melatonin (retiminin
blokaji immiin cevabin siipresyonu ile sonuglanirken
yeniden melatonin verilmesi etkileri tam tersine cevir-
mektedir (24). immiinomodiilasyondaki bu yol uyku
bozukluklarinda gozlenen immiin degisikliklerin dii-
zeltilmesinde ve sirkadyen ritmin bozuldugu diger du-
rumlarda kullanilabilir.

Fonksiyon goren immiin sistem tizerinde stres ce-
vabinin direkt etkisi hipotalamik ve hipofiz peptidleri
araciligiyla ve otonom sinir sisteminin sempatik dali-
nin triinleri yolu ile ortaya ¢ikmaktadir. immiin hiic-
relerin, ylizey B-adrenerjik ve serotoninerjik reseptor-
leri ve ayni zamanda ACTH, CRF, endorfinler, GH, ve
steroidler icin de reseptorleri vardir (25). Elde edilen
kanitlara gore, CRF'nin, stres olusturan pekcok du-
rumda immiin fonksiyonlarda meydana gelen degisik-
liklerde primer mediyatér olabilecegi tizerinde durul-
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$ekil 2. Sinir, endokrin ve immiin sistemlerin birbirleri ile etkilesimleri
(Roitt I, Brostoff ], Male D; 1993 ve McCance KL, Shelby J; 1994 modifiye edilerek alinmistir.)

IL-1: interlokin-1, IL-2: interlokin-2, ACTH: kortikotropin
TNF-a: tiimor nekrotize edici faktor o, IFN: interferon
NK hticreleri: dogal éldiirticti hiicreler

+: fonksiyonun veya faktér salgilanmasinin arttirllmasi
—: fonksiyonun veya faktor salgilanmasinin azaltiimasi.

maktadir: Kortikotropin salgilatici faktoér, hipotalamik-
hipofiz-adrenal aksinda ve sempatik sinir sisteminde
aktivasyona yol agmaktadir. Ayrica, CRF'nin direkt
baskilayici etkisi, CRF reseptorii tagtyan iki tip immiin
hiicrede, monosit-makrofajlarda ve CD4 (T-yardimci)
lenfositlerde saptanmistir(16, 26).

Lenfoid organlarda ve dokularda, kolinerjik, adre-
nerjik ve peptiderjik sinir terminallerinin bulundugu
histokimyasal calismalar sonucu dogrulanmustir. Sinir
sonlarindan salinan NE’in dalakta lenfositler ve mak-
rofajlarla etkilestigi hakkinda kanitlar vardir. Otonom
sinir sistemi ve immtin sistem arasindaki iletisimde NE
rol oynamakta ve lenfoid organlarin mikrocevresinde
immiin hiicre haraketini parakrin sekilde etkilemekte-
dir.

immiin yapilarda strese bagli cevaptaki degisiklik-
lerde ve immiin cevabin supresyonunda dolasimdaki

glukokortikoidlerin artmis seviyesinin énemli bir me-
kanizma oldugu dustintilmektedir. Kortikotropin salgi-
latici faktor salinimi pekgok stres faktoriince baslatilir,
bunlar arasinda IL-1’in artmis seviyeleri de sayilabilir.
Aktive makrofajlardan ve monositlerden IL-1, CRF,
ACTH ve glukokortikoid sekresyonu arasinda bir feed-
back halka varhg disiintilmektedir. Ayni zamanda
yeni kanitlara gore, T hiicre biyiume faktort, I1L-2, hi-
pofizer ACTH salgilanmasini regtile edebilir (27).
interlokin-6, TNF-a ve interferon salinimi, bakteri-
yel ve viral enfeksiyonlarla, kanserle ve doku hasart ile
tetiklenebilir, bu olaylar da hipotalamus-hipofiz-adre-
nal aks yolu ile stres cevabini baglatabilir. Bu sitokin-
lerin sistemik tretimi, diger SSS ve davranis degisiklik-
lerini olusturur, bu olay enfeksiyoz bir hadisenin akut
cevabinda siklikla saptanir, direkt olarak uzak sistemik
“endokrin” yolla ya da néropeptidlerin araciligiyla




54 STRESE CEVAP

gerceklesir. Bu etkiler ates, yavas uyku dalgalarinin
baslamasi ve anoreksi ile kendini gosterir. Bunlar en-
feksiyona ve kansere karsi adaptif cevaplardir (4).

STRESIN KARDIYOVASKULER SISTEM VE

BEYiNDE ETKILERI

Kronik stres ile yorgunluk hissi, enerji eksikligi, ir-
ritabilite ve demoralizasyon beraberinde fibrinojen
sisteminde ve plateletlerde artmis reaktiviteye yol
acar, bu olay myokard infarktiisti riskinin artigina se-
bep olur. Stresle artmig kan basinci, artmig sol ventri-
kil kitle indeksi ve ilerleyen ateroskleroz da bu olaya
hiz kazandirir.

Sik tekrarlayan stres beyinde, kortizol reseptorle-
rince zengin hipokampiiste, etkisini gosterir. Hipo-
kampiis, olaylarin zaman ve yerinin hatirlanmasinda
ve kelime hafizasinda énemli bir merkez olarak rol
oynar. Glukokortikoidler de reseptorleri araciligi ile
bu olayda gérev alirlar. Hipokampiis ayrica hipotala-
mus-hipofiz aksinin cevabini inhibe edici rol de tagi-
maktadir. Ancak kronik stres durumunda hipokampiis-
te disfonksiyon ve hafizada bozukluklar ortaya ¢ikabi-
lir. Akut dénemde kortizoldeki artis hipokampiis ve
temporal lobun gorevi olan kisa-stireli hafizada aksa-
maya yol agabilir, genellikle bu etki geri doniigiimlii-
diir. Ama uzamis stres durumlarinda, glukokortikoid-
lerin ve eksitatuvar amino asid noérotransmitterlerin,
stres siiresince ve sonrasinda salinimlari sonucu hipo-
kampiisiin CA3 bolgesinde piramidal néronlarin den-
diritlerinde atrofi gelisebilir. Bu stres bir siire sonra
sonlanirsa bu durum gerileyebilir. Ancak aylar, yillar
stiren streslerde olay hipokampal néronlarin 6liimdi ile
sonuglanir. Yaglanmig ratlarda yapilan calismalarda,
uzun streli stresin bazi biyolojik belirteclerin ortaya
ctkisina sebep oldugu, hipokampal piramidal néron-
larda kayip ve CA1 bélgesinde kalsiyum-bagimli me-
kanizma ile piramidal néronlarda eksitabilite artigi ve
yikima neden olabildigi saptanmustir. Glukokortikoid-
ler, hipokampiiste kalsiyum akimini kuvvetlendirerek
bu etkilere aracilik ederler. Yasl ratlarda, stres sonra-
sinda eksitatuvar amino asidlerden glutamatin hipo-
kampste inatgt salgilanimi yine dejeneratif degisiklik-
lerde, atrofi ve néronal kayipta etkili goriilmiistiir (6).

STRESIN SINDIRIM SISTEMi UZERINE ETKISi

Strese bagl miikozal hastaliklar, agir klinik tablolar
stiresince ve en sik olarak yogun bakim tinitesinde ya-
tan hastalarda ortaya gikar. Mukozal lezyonlar, ciddi
yanikta (Curling lserleri), SSS hastaliginda, travma
veya cerrahi (Cushing Ulserleri) durumlarinda ve alkol,

kortikosteroidler, aspirin, antienflamatuvar ilag kulla-
nimt sirasinda, allerjenler ve toksinler etkisiyle de ge-
lisebilmektedir. Etyolojide, mide miikozasini koruyan
faktorler arasindaki dengenin bozulmasi s6z konusu-
dur, lezyonlar akut stresi izleyen birkag saat igerisinde
meydana gelebilmektedir. Kanama yaklasik % 10 ora-
ninda gerceklesebilmekte ve mortalite riskini arttir-
maktadir (21).

FiZiK STRESIN PROTEIN DENGESI

UZERINE ETKiSi

Enfeksiyon, travma ve diger fizik stres durumlari
inflamatuvar reaksiyonlara yol agar. Enerji gereksinimi
ve azot kaybi bu durumlarda artar. Kritik hastaliklarda
normalde giinde 12 g olan idrarla azot kaybi %50-100
oraninda artar. Bir gram idrar azotu 30 g yagsiz viicut
dokusunu temsil ettiginden, bdyle hastalarda giinde
0,6 g kas dokusu kaybi olur. Adaleden kana verilen
amino asitler kismen yakit olarak kullanilir; kismen
karaciger ve diger viseral organlar tarafindan alinirlar.
Bu sekilde protein somatik organlardan, yasam igin
daha 6nemli olan viseral organlara kaydirilmis olur.
Bu protein kaydirilmasinda hormonal ve diger faktor-
lerin de rolii vardir. Bu faktérlerin baslicalari; kortizol,
glukagon, E, GH, IL-1 ve tumor nekrotize edici faktor
(TNF)'dr. Protein enerji eksikligi devamlilik gosterir-
se, viseral protein miktart azalir ve bunlarla ilgili islev-
lerde bozulmalar saptanir (20).

STRESE YANIT OLARAK GELISEN

REAKSIYONLAR

Stres verici olaylara karsi emosyonel cevaplar ii¢
farkl tipte reaksiyon ile kendini gosterebilmektedir;

1. Strese akut reaksiyonlar: Kisa siiren stresli olay-
lara karsi emosyonel cevaplardir. Anksiyete, depres-
yon, irritabilite, konsantrasyon giicliigii, sempatik sinir
sistemi aktivasyonu ile palpitasyon ve tremor ortaya
ctkar. Genellikle birkag gtinde dizelir.

2. intibak bozukluklari: Ciddi hastalik durumlari
ve uzamis stres verici olaylarin sonunda gerceklesir.
Depresyon, irritabilite, az uyku ve otonom belirtiler
mevcuttur. Hasta hastaligin ciddiyetini bildigi halde
durumu reddedebilir. Bu cevaplar hastayi yiiksek de-
recede anksiyete veya depresyondan koruyabilir ve
erken dénemde olaylara adaptasyonunu kolaylastira-
bilir, ancak uzun siirmesi durumunda hastanin proble-
mini ¢ézmesini zorlagtirir

3. Post-travmatik stres: Yogun, uzamis ve bazen
gecikmis bir cevap olarak karsimiza g¢ikar. Buytk bir
trafik kazasindan veya diger ciddi fiziksel travmalar-
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dan sonra goriiliir. Bu tiir reaksiyonlar herkesi etkile-
yebilir, ancak kisi gocuk veya yasli ise, ya da gecmis-
te bir psikiyatrik bozukluk yasamissa olay daha ciddi-
yet kazanir (21).

STRES FAKTORUNU KABULLENME

Bir olay bir kisi igin stres vericiyken bir digeri icin
olmayabilir. Calismalar gostermistir ki pek cok stres
faktord, ornegin aglik veya is1 degisiklikleri, eger psi-
kolojik faktorler minimal ise, fizyolojik stres cevabi
olusturmayabilir. Stres dolu olaylarin ve ruhsal duru-
mun AIDS enfeksiyonunda, diabette ve multiple skle-
rozda da baslangi¢c doneminde etken oldugu gosteril-
mistir. Stres dolu olaylarin tesirinin azalmasina yara-
yan psikolojik cevaplar ise savunma mekanizmalari
ve kabullenme stratejileridir. Savunma mekanizmalari
pek cok sekli ile karsimiza ¢ikabilir. Bunlardan en
onemlileri, inkar ve regresyondur. inkar, sikintiya so-
kan olayr yok saymadir. Stres verici olayin hemen ar-
dindan goriildigiinde inkar adaptif bir cevaptir ciinkii
olayin etkisini azaltir, ancak devamlilik gosterirse o
zaman maladaptif olarak kabul edilir, ¢iinkii kisi prob-
lemi ¢ozmek icin gerekli adimlari atamaz. Regresyon-
da ise kisi uygun davranis seklini gerekenden daha er-
ken donemde benimser. Akut dénemde bu cevap kisi
bakim istedigi icin adaptif olabilir, ama devamlilik
gosterirse iyilesmede kisi kendi aktif roliinii oynaya-
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