Lucréri practice Fiziopatologie

REACTIA FEBRILA

1.1. NOTIUNI INTRODUCTIVE

Febra este o reactie generala de aparare, nespecifica,
reprezentata de cresterea temperaturii corporale peste limitele
superioare ale valorilor normale, ca urmare a unei modificari
survenite la nivelul centrului diencefalic al termoreglarii,
determinata de actiunea pirogenilor.

Reactia febrila determina solicitari excesive la nivelul
tuturor organelor si sistemelor functionale, generand totodata
la nivelul organismului si unele efecte benefice datorita
cresterii capacitatii de aparare a acestuia. Mijloacele de
aparare impotriva infectiilor sunt date de scaderea proliferarii
virale si bacteriene; intensificarea activitati fagocitare si
bactericide a neutrofilelor si efectelor citotoxice ale limfocitelor,
scaderea moleculelor necesare multiplicarii bacteriilor (fier,
cupru, zinc) si de facilitarea raspunsului imun.

Hipertermia reprezinta cresterea temperaturii corporale,
datorita perturbarii echilibrului dintre termogeneza si termoliza,
ca urmare a depasirii mecanismelor de termoliza, fara a exista
insa modificari ale valorilor normale la nivelul hipotalamic al
centrului termoreglarii. Starile de hipertermie apar in asociere
cu un mediu ambient excesiv de cald, precum si cu exercitiile
fizice si unele medicamente ce inhiba transpiratia.

Valorile normale ale temperaturii corporale sunt intre
36,5-36,7°C dimineata si 36,8-37,2°C seara, la nivelul axilei.
Cresterea valorilor termogenetice peste 41°C se numeste
hiperpirexie.
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Centrii termoreglarii situati in diencefal mentin continuu
balanta intre pierderea si producerea caldurii din organism
astfel:

e centrul termolitic situat 1n regiunea preoptica a
hipotalamusului anterior, are activitate parasimpatica ce
determina pierderea de caldura;

e centrul termogenetic, aflat in hipotalamusul posterior, are
activitate simpatica inducand acumularea de caldura.

1.2. FAZELE REACTIEI FEBRILE

Prima faza sau perioada de latenta apare odata cu
actiunea pirogenilor exogeni ce determina eliberarea
pirogenilor endogeni care actioneaza la nivelul centrului
termoreglarii in sensul resetarii acestuia la valori crescute.

Faza a doua de ascensiune (stadium incrementi)
este caracterizatd prin predominanta termogenezei in
defavoarea termolizei, determinand la nivelul oraganismului o
reactie de adaptare la frig. La debutul acestei faze are loc o
scadere a termolizei prin reducerea fluxului sanguin si prin
vasoconstrictie periferica, ce induce senzatie de frig, paloare
si racirea tegumentelor. Consecutiv receptorii periferici
tegumentari trimit impulsuri la nivelul centrului termoreglarii in
zona implicata in declansarea producerii si mentinerii caldurii.
Ca urmare a stimularii simpatice se intensifica termogeneza
prin cresterea tonusului muscular si aparitia frisoanelor.

Faza a treia sau perioada de stare (stadium fastigii)
reprezinta etapa febrila propriu-zisa in care are loc stabilirea
echilibrului intre procesele de termogeneza si termoliza la un
nivel termogenetic superior valorilor normale ale temperaturii
corpului. Sangele, a carei temperatura a fost crescuta, ajunge
la nivelul centrului termoreglarii, determinand oprirea activitatii
compartimentului simpatic Si inceperea activitatii
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compartimentului  parasimpatic. Impulsurile trimise din
compartimentul hipotalamaic parasimpatic produc
vasodilatatie subcutanata manifestata prin inrosirea pielii,
sudoratie si pierderea caldurii prin radiatie, conductie si
evaporare. Pentru fiecare grad in plus al temperaturii
corporale are loc o crestere a metabolismului bazal prin
amplificarea consumului de oxigen cu 13%, cresterea
necesitatilor calorice si lichidiene si o marire a debitului
cardiac si a frecventei cardiace cu 15 batai/minut. La nivel
respirator apar tahipneea si dispneea, cu eliminari excesive de
dioxid de carbon care expun organismul la alcaloza
respiratorie. Catabolismul proteic este intensificat, eliminarile
urinare de azot sunt crescute, iar cele de clor diminuate.
Totodata are loc eliberarea de corticotropina care actioneaza
ca antipiretic endogen, incercand sa reduca temperatura
printr-un mecanism de feed-back negativ, aspect ce explica
oscilatiile febrei.

Faza a patra sau perioada de scadere a temperaturii
(stadium decrementi) se defineste prin restabilirea
temperaturii normale datorita intensificarii termolizei, fapt ce
duce la pierderea caldurii acumulate in perioada de stare in
special prin sudoratie. Atingerea nivelului fiziologic al
temperaturii corporale se poate realiza fie lent (in lizis) fie
brusc (in crizis). Scaderea brusca a valorilor termogenetice in
1-2 ore se produce datorita unei termolize masive cu
vasodilatatie si transpiratii abundente, ceea ce duce la o
deshidratare rapida a organismului, cu hipotensiune arteriala.

1.3. TIPURI DE CURBE FEBRILE

Curba febrila reprezinta graficul obtinut pe parcursul
mai multor zile in urma monitorizarii si notarii valorilor matinale
si vesperale ale temperaturii corporale. Aceasta poate
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imbraca aspecte stereotipice ce permit asocierea cu diverse
patologii.

Febra continua (sustinuta) sau in platou, prezinta
diferente mai mici de un grad intre temperatura matinala si
vesperala. Se intalneste in perioada de stare a febrei tifoide si
Tn pneumonie.
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Fig. 1.1. Febra continua

Febra remitenta are diferente valorice intre
temperatura matinald si cea vesperald mai mari de 1°C. in
evolutia valorilor termice se constata o scadere a temperaturii
in fiecare zi, dar cu o temperatura matinala usor crescuta.
Aceasta febra apare in bolile virale, TBC si infectii bacteriene.
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Fig. 1.2. Febra remitenta
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Febra intermitenta se caracterizeaza prin valori
normale dimineata, urmate, seara, de cresteri bruste sub
forma de acces, timp de cateva ore, dupa care temperatura
scade la valoarea initiala, rezultand astfel diferente mari intre
valorile matinale si vesperale.

Cand osciltile termice nictemerale sunt foarte
accentuate, datorita valorilor foarte ridicate de dupa-amiaza,
febra se numeste hectica sau septica. Febra hectica care
apare zilnic se mai numeste cotidiana. Acest tip de febra se
intalneste in stari maligne, infectii profunde sau sistemice.
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Fig. 1.3. Febra intermitenta

Febra ondulanta — are o evolutie ciclica la fel ca febra
recurenta, dar, spre deosebire de aceasta, ascensiunea
temperaturii este progresiva, fiind urmata de o scadere lenta
pana la afebrilitate sau subfebrilitate. Se intélneste in
bruceloza .

Cand exista o succesiune de perioade de 3-10 zile
febrile, urmate de perioade de 3-10 zile afebrile, febra poarta
denumirea de Pel-Ebstein, fiind caracteristica bolii Hodgkin si
altor limfoame.
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Fig. 1.4. Febra ondulanta

Febra recurenta debuteaza brusc cu perioade febrile
de cate 5-8 zile, separate de intervale afebrile cu o durata
aproximativ similara. Aceasta febra este intalnita in infectiile
parazitare, TBC, precum si in unele boli virale si bacteriene.
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Fig. 1.5. Febra recurenta

Febra neregulata (periodica) este intalnita cel mai
frecvent in practica medicala. Aceasta curba febrila este
determinata de perioade foarte scurte de febrilitate ce sunt
succedate de perioade afebrile, fara a avea caractere
particulare. Apare in colecistita, prostatita, endocardita,
osteomielite, supuratii cronice, tuberculoza extrapulmonara si
bronsiectazii.
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Fig. 1.6. Febra neregulata

Febra inversa se defineste prin inregistrarea unor
temperaturi de varf dimineata, comparativ cu cele de dupa-
amiaza, care sunt mai scazute. Este tipica pentru tuberculoza
pulmonara grava, infectilie cavitare inchise sau cu drenaj
insuficient si supuratjile viscerale profunde.

1.4. PIROGENII EXOGENI

Pirogenii exogeni provin din afara organismului uman si
sunt reprezentati de toxinele si produsii de metabolism ai unor
microorganisme patogene precum: bacteriile, virusurile, fungii
protozoarele, dar si de medicamente.

Pirogenul exogen al microorganismelor gram negative
este o endotoxind care se afla in membrana externa a
acestora si care este un lipopolizaharid (LPZ) fosforilat. LPZ
este alcatuit din lipidul A si un miez polizaharidic legate de un
lant de polizaharid O, cu structura variabila, in functie de
natura fiecarui microorganism.

Pirogenii exogeni ai microorganismelor gram pozitive
sunt reprezentati de acidul lipoteichoic si peptidoglicanii
derivati din peretele bacterian. Pirogenii exogeni produsi de
stafilococul aureu, enterotoxinele, sunt formate din proteine

14



Lucréri practice Fiziopatologie

solubile si au ca tinta tubul digestiv, prezentand rezistenta la
actiunea enzimelor digestive si actionand ca superantigene.
Streptococul piogen beta hemolitic de grup A, produce toxina
eritogena care este un pirogen exogen si care se comporta
de asemenea ca un superantigen ce activeaza policlonal
limfocitele T.

Alti pirogeni exogeni sunt. complexele antigen-
anticorp care activeaza complementul, produsii de
scindare ai complementului, tuberculina — la persoanele
sensibilizate si unele medicamente (atropina, clorpromazina,
penicilina).

Pirogenii exogeni determina eliberarea pirogenilor
endogeni, care vor genera aparitia febrei, cu exceptia LPZ,
care chiar in cantitati foarte reduse actioneaza direct la nivelul
centrului termoreglarii inducand febra.

1.5. PIROGENII ENDOGENI

Pirogenii endogeni sunt polipeptide, produse 1in
interiorul organismului uman, in special de celule precum
monocite si macrofage, dar si de celule precum: limfocite,
hepatocite, keratinocite, fibroblasti, celule endoteliale si
epiteliale. Totodata pot fi eliberati si de catre celulele tumorale
din diferite neoplasme, leucemii si limfoamele Hodgkin.
Pirogenii endogeni patrund in circulatie si actioneaza la nivelul
hipotalamusului, producand febra.

Cei mai puternici pirogeni sunt: IL-1a (interleukina-1a),
si IL-1B (interleukina-1B), urmati de TNFa (factorul de necroza
tumorala), iar la polul opus, cei mai slabi pirogeni sunt IFNa
(inteferonul a), IFNy (interferonul y) si IL-6 (interleukina 6).

IL-1 si TNFa cresc eliberarea mediatorilor de origine
lipidica: PGE: (prostaglandine E2,) Tx (tromboxan), PAF
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(factor activator plachetar). PGE:2 deregleaza centrul
termoreglarii ducand la aparitia febrei.

IL-1 induce sinteza de IL-8, care este un factor
chemotactic pentru neutrofile.

IL-1 si TNFa se gasesc in circulatie doar pentru
perioade scurte de timp, dar induc aparitia IL-6 care va
persista in circulatie un timp indelungat.

IL-6 determind o crestere a sintezei hepatice de
proteine de faza acuta: proteina C reactiva (poate creste de
1000 de ori), amiloidul seric A (produce amiloidoza
secundara), antiproteazele, fibrinogenul, ceruloplastina,
feritina, haptoglobina.

1.6. SIMULARE EXPERIMENTALA

Scopul lucrarii: evidentierea modificarilor survenite la
nivelul unor organe si sisteme ale organismului in timpul febrei
experimentale.

Materiale necesare: iepure, termometru medical,
seringd de 5 ml, ace, hemocitometru Burker-Turk, pipete
Potain pentru globule albe, lame degresate, solutie Turk,
coloranti May-Griinwald-Giemsa, microscop, ulei de cedru,
drojdie de bere suspensie 5%.

Tehnica lucrarii: Se determina urmatorii parametrii:
temperatura corporala (normala 38,5-39,5), pulsul (normal
120-150), frecventa respiratorie (normala 76-152/minut),
numarul de leucocite (normal 8000/mm3), formula leucocitara,
formula Arneth. Dupa evalurea parametrilor, se injecteaza
iepurelui in vena auriculara marginala 3ml dintr-o suspensie
5% drojdie de bere sau suspensie de carbune animal 2%,
administrat cate 3mg/kg masa corporala in soluie clorurata
izotona. La 15, 60, 90 si 120 de minute de la administrarea
suspensiei se vor relua determinarile anterioare.
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Rezultatele obtinute:
e cresterea temperaturii rectale, dupa 15 minute cu 0,5°C si
dupa 60 de minute cu 1-2,5°C
e accelerarea pulsului
e accelerarea respiratiei
e cresterea numarului de leucocite
e neutrofilie cu devierea formulei Arneth spre stanga.
Interpretarea rezultatelor: trebuie diferentiata febra de
staza calorica. Febra este un sindrom care rezulta in urma
perturbarii functionale a centrilor termoreglarii, cu stabilirea
nivelurilor termoreglarii la o valoare mai ridicata. Staza
calorica este o tulburare care rezulta in urma depasirii
mecanismelor de cedare de caldura catre mediul ambient.
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