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KONULAR

Alt Uriner Sistem ve
Genital Sistem Enfeksiyonlari

Lower Urinary Tract and
Genital Infections

OZET Alt iiriner sistem enfeksiyonlari birinci basamak saglik hizmeti hekimlerinin en sik
kargilagtig1 enfeksiyonlar arasinda yer almaktadir. Komplike olmamus iiriner ve genital enfeksiyonlar
nadiren ciddi bir sorun olustursa da hem toplum sagligi hem de isgiicii kayb1 agisindan 6nem
tagimaktadir. Bu yazimizda sik karsilagilan alt iiriner ve genital sistem enfeksiyonlarinin tanisi ve
tedavisi konusunda giincel bilgileri paylagsmay1 hedefledik.

Anahtar Kelimeler: Epididimit; orsit; prostatit; sistit; iiretrit

ABSTRACT Lower urinary tract infections are among the most common infections dealt with by
primary care physicians. Although rarely followed by severe problems, uncomplicated urinary and
genital infections are important in terms of public health and time lost from work. In this paper,
we aimed to share the current knowledge about the diagnosis and management of common lower
urinary and genital tract infections.

Key Words: Epididymitis; orchitis; prostatitis; cystitis; urethritis

® riner enfeksiyonlar iiroloji kliniklerine en sik bagvuru nedenidir.

Kuzey Amerika verilerine gore yilda 7 milyon iiriner enfeksiyon

bagvurusunun 2 milyondan fazlas: sistit nedeniyle olmakta ve top-
lam recete edilen antibiyotiklerin %15’i tiriner enfeksiyonlarin tedavisi i¢in
kullanilmaktadir.! Bu nedenle basit iiriner enfeksiyonlarin dogru tani ve te-
davisi hem tibbi hem de ekonomik agidan ciddi 6nem tagimaktadir. Bu ya-
zimizda basit alt iiriner enfeksiyonlarinin tani ve tedavi alternatiflerini son
Avrupa Uroloji Dernegi Kilavuzu egliginde tartisacagiz.?

I TANIMLAR VE TERMINOLOJI

Uriner sistem enfeksiyonu bakteriiiri ve piyiiri ile birlikte {irotelyal epite-
lin olusturdugu inflamatuar yanittir.

Bakteriiiri, normal gartlar altinda steril olan idrarda belirli bir miktar
bakteri varligidir. Bakteri miktar1 6rnek toplanma sekline gore tanimlan-
maktadir.



Levend OZKAN ve ark.

Piyiiri, tirotelyal epitelin bakteriyel etkene
kars1 olusturdugu inflamatuar yanit sonucu idrarda
lokosit varligi olarak tanimlanmaktadir.

Komplike olmayan iiriner enfeksiyon terimi,
yapisal ve fonksiyonel olarak normal bir iiriner sis-
teme sahip olan bireyde olusan iiriner enfeksiyon
icin kullanilmaktadir.

Komplike iiriner enfeksiyon ise yapisal ve/ve-
ya fonksiyonel bozukluklar nedeniyle enfeksiyon
riskinin artt11 veya tedaviye alinan yanitin azala-
bildigi bireylerde olusan enfeksiyonlar: tanimla-
maktadir.?

I PATOGENEZ

Bakterilerin {iriner sisteme ulasimi i¢in 4 yol oldu-
gu one siiriilmektedir. Periiiretral ve perianal bol-
gedeki bakterilerin asendan girisi en sik yoldur.
Mikobakteryum tiiberkulozis, Stafilokokus aureus
(S. Aureus) ve Kandida gibi atipik mikroorganiz-
malar, ozellikle yenidoganlar ve immunsiiprese
hastalar i¢cin hematojen yayilim riski olusturur.
Rektum, kolon ve uterusun ciddi enfeksiyonlar
lenfatik yol ile iiriner enfeksiyonlara yol agabil-
mektedir. Ayrica ¢evre organlarin enfeksiyon ve
apseleri komsuluk yolu ile enfeksiyona neden ola-
bilmektedir.

I TANI

Komplike olmayan alt {iriner sistem enfeksiyonla-
rinda taniya klinik semptomlar ile birlikte labora-
tuar sonuglar ortak degerlendirilerek gidilmelidir.
Dogru tani i¢in anamnez ve uygun Ornek (idrar
analizi, orta akim idrar, prostatik sekresyon, kan
kiiltiirti gibi) yeterli olmaktadir. Her ne kadar
komplike olmayan sistit i¢in idrar kiltiirii altin
standart test olsa da siklikla tani i¢in anamnez ve
idrar analizi yeterli olmaktadir. Tedaviye yanitsiz-
lik, ist tiriner sistem enfeksiyonu siiphesi veya ati-
pik semptomlar varliginda ek olarak idrar kiiltiiri
almak gerekebilir. Semptomatik hastalarda orta
akim idrar kiiltiiriinde saptanan >10* CFU/ml iiro-
patojen akut komplike olmayan sistit tanis1 i¢in ye-
terlidir.*

I AKUT KOMPLIKE OLMAYAN SISTIT

Genel olarak bakildiginda, 1 yas altinda {iriner en-
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feksiyonlar anatomik anomaliler ve siinnet derisi
varlig1 nedeniyle erkeklerde 4 kat daha sik goriil-
mektedir. Bir yasindan sonra ergenlige kadar kiz-
larda siklik 9 kat kadar artmaktadir. Ergenlik
sonrasi cinsel iligki ile birlikte bu oran 40 kata ka-
dar artig gostermektedir. ilerleyen yaslarda erkek
iiriner sisteminde olusan degisiklikler (Prostatik hi-
pertrofi vb.), gecirilen cerrahi islemler gibi neden-
ler kadin erkek arasindaki enfeksiyon orani
neredeyse esitlenmektedir.

15-50 yas arasinda erkeklerde alt tiriner sistem
enfeksiyonlarinin siklig: oldukga azdir. Erkeklerde
tedavi sonrasi tekrarlayan enfeksiyon varliginda
altta yatan neden(tas, obstritksiyon vb.) aragtiril-
mas1 gereklidir.

Akut komplike olmayan sistit etiyolojisinde
%70-95 siklikla Escherichia coli (E. Coli) rol oy-
nar.>® Diger etkenler stafilokokus saprofitikus,
klebsiella, proteus, enterokoklar ve grup B strepto-
koklar olarak siralanabilir.®

BELIRTI VE BULGULAR

Bagvuru yakinmalari arasinda diziiri, pollakiiri, aci-
liyet hissi, suprapubik agri, hematiiri ve kot ko-
kulu idrar bulunur. Fizik muayenede suprapubik
hassasiyet ve kasik agrisi saptanabilir.

TANI

[k enfeksiyonda tan1 igin idrar analizi genellikle
yeterlidir. Idrarda strip ile 16kosit esteraz saptan-
masiyla birlikte idrar mikroskopisi duyarlilik ve 6z-
ginliigi oldukca yiiksektir. Olasi etkene kars:
ampirik baglanacak tedavi idrar kiiltiirii sonucu ¢ik-
madan etki gosterdiginden genellikle idrar kiltii-
riine ihtiya¢ duyulmaz.

TEDAVI

Olas: etkenlere yonelik baslanacak uygun antimik-
robiyal secimi 6nemlidir. Segilen antibiyotigin et-
ken olabilecek patojen iizerine etkili, iyi tolere
edilebilir ve yan etki profili disiik olmasi yaninda
maliyeti de dikkate alinmalidir.

En yaygin kullanilan antibiyotik olan Trime-
toprim Sulfametoksazol (TMP-SMX) 160/800 kul-
lanimi, yiiksek diren¢ nedeniyle antibiyotik
seciminde oldukga geriye diismiistiir. Bu konuda
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iilkemizde yapilan E.Coli suslarinin antibiyotik di-
reng profilleri tizerine bir ¢aligmada izole edilen
suslarin neredeyse yarisinin ampisilin, amoksisi-
lin-klavulanik asit ve TMP-SMX icliisiinden en az
birine karg: direngli oldugu saptanmigtir. Bu ne-
denle bu antibiyotiklerin {iriner enfeksiyon teda-
visinde ampirik kullanimi énerilmemektedir.®’

Bir¢ok caligma tek doz 3 gr fosfomisin trome-
tamoliin etkinliginin oldukga yiiksek ve bu antibi-
yotige karst direncin ¢ok disik oldugu
gosterilmistir.®!! Nitrofurantoin 100mg, 5 giinlitk
tedavisi etkinlik acisindan TMP-SMX’in 3 giinliik
tedavisine egdeger etkiye sahiptir.'? Bu nedenle fos-
fomisin trometamol ve nitrofurantoin EAU 2010
kilavuzunda ilk segenek antibiyoterapi olarak 6ne-
rilmektedir.? Bu antibiyotiklerin kullanilamadig:
durumlarda alternatif olarak siprofloksasin 250 mg
- 500 mg uzun salinimh form, levofloksasin 250 mg
veya ofloksasin 200 mg, 3 giin siire ile kullanilabi-

lir (Tablo 1).

Siprofloksasin, ofloksasin ve TMP-SMX’le kar-
silagtiran bir ¢aligma, siprofloksasinin her iki ajan
kadar etkili ve daha iyi tolere edilebilir oldugunu
gostermistir. '

Tedavi siiresi tercihen 3 giindiir. 7 ginliik te-
davi daha fazla yan etkiye neden olmasi ancak 3
giinliik tedaviye iistiinlitk saglamamasi nedeniyle
onerilmemektedir.* Bu nedenle kadinlarda komp-
like olmayan sistit tedavisini 3 giin uygulamak ye-
terlidir. Tek doz tedaviler 3 giinliik tedaviler ile
karsilagtirildiginda fosfomisin trometamol ve gatif-
loksasinin, siprofloksasin ve norfloksasin kadar et-

TABLO 1: Akut komplike olmayan sistit tedavisinde
onerilen antibiyotikler, doz ve tedavi sliresi
(EAU 2010 Kilavuzu’ndan uyarlanmigtir).
Antibiyotik Doz Tedavi Siiresi
Fosfomisin trometamol 3gr Tek doz
Nitrofurantion 4 x50 mg PO 7 gin
Diger Antibiyotikler
Siprofloksasin 2 x250 mg 3 gin
Levofloksasin 1x250 mg 3gln
Ofloksasin 2x200 mg 3 gin
Sefpodoksim proxetil 2x100 mg 3gln
TMP-SMX* 2 x 160/800 mg 3 gin

*E.Coli direnci %20'nin altinda ise.
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kili ve tolere edilebilir oldugu saptanmigtir.®'> Ka-
dinlarda kisa siireli tedaviler tercih edilse de erkek
hastalarda, altta yatan tanimlanamayan prostatit gi-
bi bir enfeksiyon kaynag: ihtimaline kars: tedavi-
nin en az 7 giin olmas: 6nerilmektedir.'®

I URETRITLER

Uretritler iiretranin herhangi bir etkene bagl inf-
lamasyonu olarak tanimlanmaktadir. Inflamasyon
kateterizasyon ve tiretra darligina sekonder olarak
veya cinsel yolla bulagan mikroorganizmalar nede-
niyle olusabilir.

Uretrit denilince genellikle cinsel yolla bula-
san hastaliklarin (CYBH) olusturdugu klinik tablo
akla gelmektedir. Cinsel yolla bulasan iiretritler go-
nokoksik (GU - neisseria gonore) ve non-gonokok-
sik (NGU) olarak ikiye ayrilir. Her iki iiretrit tipide
klinik agidan benzer ézelliklere sahiptir. NGU'niin
en sik nedeni Klamidya trakomatis’tir (K. Trako-
matis). Ayrica gonokok enfeksiyonlarinin %30"un-
da K.trakomatis de enfeksiyona eslik eder. Diger
etkenler arasinda iireaplazma, trikomonas vagina-
lis ve mikoplazma genitalyum sayilabilir.!”

BELIRTI VE BULGULAR

Bagvuru sikayeti tiretral akint1 ve diziiri olabilece-
gi gibi %40-60 hastada asemptomatik seyredebilir.
Ozellikle GU’de akint1 piiriilan ve boldur. NGU’de
akinti miktar1 azdir, ancak akinti varsa piiriilan ka-
rakterde olabilir. Her ne kadar genital akint1 ¢ok
tipik bir semptom olsa da, hastalarin bunun digin-
da sikayetler ile de bagvurabilecegi unutamamali-
dir. Uretral kasint1 bazi hastalarda tek basvuru
sikayeti olabilir. Tekrarlayan iiretritler bosaltim fa-
z1 semptomlari ile ortaya ¢ikabilir.

TANI

Hastadan alinan akint1 6rnegi ve tiretral stiriintiide
gram boyama hizli ve giivenilir sonug verir. Hem
GU hem de NGU’ye gére tedavi planlaniyorsa (bkz.
Tedavi) gram boyama yapilmadan tedaviye gegile-
bilir. Ilk idrar akimindan alinan 6rnekte 16kosit es-
teraz testi veya mikroskobik incelemede >10 l6kosit
de tan1 koydurucudur. Uretritte etkenin belirlen-
mesi esastir. Bu amagla iiretrit diigiiniilen tiim hasta-
larda akint1 6rneginin kiiltiirti mutlaka yapilmalidir.
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TEDAViI

GU tedavisinde ilk secenek kas ici seftriakson 1gr
veya oral sefiksim 400 mg tek doz uygulamadir. Al-
ternatif olarak tek doz oral kinolon grubu bir anti-
biyotik verilebilir. Gonokoksik enfeksiyonlara
siklikla klamidyal enfeksiyonlarin da eslik etmesi
nedeniyle tedaviye antiklamidyal ajanlarin da ek-
lenmesi 6nerilir.'® Bu amagla oral azitromisin veya
oral doksisiklin ilk secenek olarak kullanilabilir
(Tablo 2).

TAKIP VE KORUNMA

Tedavi siiresince korunmasiz cinsel iligkiden kagi-
nilmaly, partner tedavisi de mutlaka yapilmalidir.
Korunma i¢in hastaya gerekli danigmanlik veril-
melidir. Ayrica hasta diger CYBH’lar agisindan da
(sifiliz, HIV gibi) degerlendirilmeli ve uyarilmali-
dir. Uygun tedavi sonrasinda semptomlar: devam
eden hastalar tekrar degerlendirilmelidir.

IPROSTATWLER

Prostatitler tiim yas gruplarindan erkekleri etkile-
mesine ragmen daha ¢ok genc erigkinlerin (20-49)
hastaligidir. Elli yas iistiinde siklik prostat hiper-
trofisi ve prostat karsinomu nedeniyle goreceli ola-
rak azalmistir. Histopatolojik olarak bakildiginda
akut prostatitte parankimde yogun nétrofil infil-
trasyonu ve asiner yapilarda nekroz izlenir. Kronik
prostatit histopatolojisinde parankimde lenfosit ha-
kimiyeti ve epitelyal hiicreler izlenmektedir."

Akut bakteriyel prostatit alt iiriner sistem en-
feksiyonundan sepsise kadar ilerleyebilecek pros-
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tatin yaygin inflamasyonu ile karakterize iken, kro-
nik prostatitte bakteriyel enfeksiyon prostatin si-
nirli bir kesiminde ve tekrarlayan alt iriner sistem
enfeksiyonlar1 6n plandadir. Tkisi arasindaki fark
semptomlarin 3 aydan uzun veya kisa siirmesi ile
belirlenir. Kronik pelvik agr1 sendromunun (KPAS)
bir parcasi olan kronik prostatit genellikle bakteri-
yel bir etkenin saptanamadig bir¢ok faktoriin bir
araya gelmesi sonucu olusan tablodur.

Prostatitlerde en sik saptanan iiropatojen
E.Coli olmakla birlikte klebsiella, proteus, entero-
kok, psodomonas, serratia, stafilokok ve strepto-
koklar da etkenler arasindadir. Enfeksiyonda
genellikle sadece tek patojen rol oynamaktadir.

Prostatitler i¢in bir¢cok siniflama mevcuttur.
Giincel uygulamada en sik kullanilan Amerikan
Saglik Enstitiisii (NIH) siniflamasidir (Tablo 3).

BELIRTI VE BULGULAR

Kronik prostatitte alt iiriner sistem semptomlar:
(sik ve az idrar yapma, idrar akiminda azalma vb.)
ve agr1 ana semptomlardir. Agr1 prostat, perine ve
skrotumda hissedilmekle birlikte penis, mesane ve
kasiklarda da olabilmektedir. Prostat muayenesi ge-
nellikle normaldir.

Akut prostatit ani baglangiclidir. Kronik pros-
tatit semptomlarina ek olarak enfeksiyonun dere-
cesine gore ates, halsizlik ve titreme eslik edebilir.
Parmakla rektal muayenede prostat hassas ve sis
bulunabilir. Prostat masaj1 bakteriyemi riski nede-
niyle kontraendikedir.

TABLO 2: Cinsel yolla bulasan etkenlere bagli Uretritlerin tedavisi (EAU 2010 Kilavuzu'ndan uyarlanmistir).

Gonokoksik iiretrit

ik Segenek:

Seftriakson 1 gr, intramuskuler, tek doz
Sefiksim 400 mg, oral, tek doz
Alternatif:

Siprofloksasin 500 mg, oral, tek doz
Ofloksasin, 400 mg, oral, tek doz
Levofloksasin, 250 mg, tek doz

Alternatif:

Non-Gonokoksik iretrit

ik Secenek:

Azitromisin, 1gr oral, tek doz
Doksisiklin, 100 mg oral, 2x1, 7 gln

Eritromisin, 500 mg oral, 4x1, 14 gin
Eritromisin etilstiksinat, 800 mg oral, 4x1 7 gin
Ofloksasin, 300 mg, oral, 2x1, 7 glin
Levofloksasin, 500 mg, oral, 7 giin

*E.Coli direnci %20'nin altinda ise.
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TABLO 3: NIDDK/NIH Prostatit siniflamasi.

Tip Aciklama
| Akut Bakteriyel Prostatit
Il Kronik Bakteriyel Prostatit
Il Kronik abakteriyel prostatit — Kronik Pelvik Agr Sendromu
A.  inflamatuar KPAS (Semende I6kosit var /EPS/ VB3)
B.  Non-inflamatuar KPAS (Semende I6kosit yok /EPS/ VB3)
IV Asemptomatik inflamatuar prostatit (Histolojik prostatit)

KPAS: Kronik pelvik agr sendromu. EPS: Prostat masaji sonrasi sekresyon. VB3:Pro-
stat masaji sonrasi idrar émegi.

TABLO 4: Kronik prostatit tani algoritmasinda
izlenmesi gereken adimlar.
(EAU 2010 Kilavuzu’ndan uyarlanmigtir).

Klinik degerlendirme

Tam idrar tahlili ve idrar kiltard

Cinsel yolla bulasan hastaliklarin dislanmasi

iseme glinligu, Groflovmetri ve rezidiel idrar miktan

Dért kap testi

Mikroskopik inceleme

Kultdr

inflamasyon belirtileri varliginda antibiyotiklerin denenmesi

TANI

Tani i¢in klinik degerlendirme yapilirken izlenme-
si gereken algoritma Tablo 4’te gosterilmektedir.
Tanida benzer klinik tablolar1 olusturabilecek has-
taliklarin dislanmas: dikkat edilmesi gereken bir
husustur. Semptom skor indeksleri kronik prostatit
tanisinda yaygin olarak kullanilan énemli deger-
lendirme araglaridir.?’

Prostatitlerde bakteriyel tan1 imkani diisiik ol-
masina ragmen kiiltiir tanida 6nemli rol oynar. Bu
amagla kronik prostatit diisliniilen olgularda pros-
tat masaji sonrasi sekresyon (EPS) kiiltiirii ve masaj
sonrasi idrar kiltlirii yapilmalidir. Elde edilen ma-
teryalin mikroskobik degerlendirilmesi de tanida
yardimcidir. Ayrica prostat masaji sonrasi idrarda
saptanan l6kosit varlig1 inflamatuar KPAS tanisi
acisindan oldukga 6nemlidir.

Tanida kullanilabilecek diger testler (inflama-
tuar belirtecler vb.) heniiz rutin kullanimda yerini
almamustir.
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TEDAVI

Antibiyotiklerin akut bakteriyel prostatitlerde etki-
si tartistlamaz. Kronik bakteriyel prostatitlerde de
antibiyotik kullanimi tavsiye edilmektedir. Infla-
matuar KPAS’da ise antibiyotikler denenebilir fakat
klinik yarar konusu tartigmalidir.

Akut prostatit tedavisinde parenteral yiiksek
doz genis spektrumlu penisilinler, tigiincii kusak se-
falosporinler ve kinolonlar ile tedaviye baslanila-
bilir. Bu tedaviye ek olarak gerek goriildiigiinde
amiglikozitler de tedaviye eklenmelidir. Enfeksi-
yon bulgularinin normale dénmesinden sonra oral
ajanlar ile antibiyoterapiye devam edilmelidir. Sik
olmamakla birlikte hastalarda mesane bosaltilmas:
gerekliligi dogabilir. Bu hastalarda tiretral katete-
rizasyonun kontraendike olmasi nedeniyle supra-
pubik kateterizasyon uygulanmalidir.

Prostat dokusuna gecisi oldukea fazla olan ki-
nolonlar tedavide en uygun antibiyotiklerdir. Ge-
¢oguna
etkilidirler.?* Trimetoprim iyi bir secenek olma-

nel olarak iiropatojenlerin kars1
sina ragmen iiropatojenlerin tiimiine etkili olma-

masi nedeniyle daha az tercih edilmemektedir.

Kronik bakteriyel prostatit tedavisi de ayni
prensipler cercevesinde uygulanmalidir. Tani son-
ras1 baglanan antibiyoterapi tedaviden 2 hafta son-
ra tekrar degerlendirilmeli, eger kiiltiir sonucunda
iireme varsa veya hasta tedaviden fayda gérduginii
belirtiyorsa tedaviye devam edilmelidir. Tedaviye
alfa blokerlerin eklenmesi tedavi bagarisini artirdi-
g1 icin tavsiye edilmektedir.”

! EPIDIDIMIT VE ORSIT
Epididimit, agr ve sislik ile seyreden ve siklikla akut
gelisen bir enfeksiyon hastaligidir. Genellikle ani
baglar ve tek tarafli seyreder. Hastaliga orsit de eslik
edebilmektedir. En sik geng erigkin hastalarda (<35
yas) CYBH’lar sonucu ortaya ¢ikmaktadir.

Cocuklarda ve yash hastalarda etken, diger alt
iriner sistem enfeksiyonlari ile benzer olarak me-
sane ya da iiretra kaynakhidir. Ergenlik 6ncesi ¢o-
cuklarda vezikoiireteral reflii ve iireteral ektopi gibi
nedenlerden kaynaklanabilir. Bu durum géz 6niin-
de bulundurularak hasta ileri tetkik acisindan de-
gerlendirilmelidir.
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BELIRTI VE BULGULAR:

Inflamasyon epididim kuyrugunda baslar ve epi-
didimin tamamina yayilim gosterir. Epididimde
sislik, hassasiyet ve agr1 olur. Agr1 spermatik kord
ve kasiga yayilabilir. Ani gelisen hidrosel klinik
belirtiler arasinda goriilebilir. Enfeksiyon siddeti-
ne gore hasta yiiksek ates ve halsizlik ile bagvura-

bilir; ayrica iiretrit ve prostatit bulgular1 eslik
edebilir.

TANI

Epididimoorsit belirti ve bulgulari en sik testis tor-
siyonu ile karisir ve ayirici tan1 en hizh sekilde ya-
pilmalidir. Ayrimda hikaye, fizik muayene ve
laboratuar testleri (6zellikle tam idrar tahlili) ile
birlikte skrotal doppler ultrason veya radyoniikle-
er incelemeler oldukga degerlidir.

Korunmasiz cinsel iligki hikayesi iyi sorgulan-
mal1 ve iiretral akinti olup olmadig1 degerlendiril-
melidir. Idrar yapma sonrast muayenede akintinin
olmayabilecegi ve bir¢ok hastada cinsel iliskiden
aylar sonra dahi epididimit baglayabilecegi goz ar-
d1 edilmemelidir.
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Orta akim idrar veya iretral siiriintiiniin gram
boyamasinda gram-negatif bakteriler saptanabilir.
Uretral siiriintiide sadece 16kosit saptanmas halin-
de 6n planda hiicre ici bakteri olan klamidyal en-
feksiyonlar akla gelmelidir.*

Semen analizinde say1 ve harekette azalma ile
birlikte 16kosit saptanabilir. Iki tarafl epididimal obs-
tritksiyon sonucu infertilite geligimi goriilebilir.”>

TEDAVI

Tedavi se¢iminde yas grubu goz 6ntinde bulundu-
rularak hareket edilmelidir. Geng erigkin hastalar-
da CYBH’lar 6n planda oldugundan tedavide
kinolonlar ilk secenektir. Klamidyal enfeksiyona
dair kanit varsa tedaviye doksisiklin veya makrolid
grubu bir antibiyotik eklenerek en az 2 hafta de-
vam edilmelidir.

Tedavide yatak istirahati, skrotal elevasyon ve
antiinflamatuar ajanlarin kullanimi 6nerilmekte-
dir. Genglerde epididimal obstriiksiyonun infertili-
teye neden olma ihtimali nedeniyle iki giinde bir
doz yariya indirilerek metilprednizolon 40mg bas-
lanabilir.?
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I DERLEME REVIEW I

Gastroozofageal Reflii Hastaliginda
Klinik Semptomlar

Clinic Symptoms of
Gastroesophageal Reflux Disease

Dr. M. Hadi YASA? OZET Gastrovzofageal reflii hastaligit (GORH), gastrointestinal hastaliklarin en yaygin goriilenle-
rinden birisidir. Klinik olarak 6zofagusa ait tipik ve ekstraczofageal atipik semptomlarla karekteri-

*Gastroenteroloji BD, zedir. Ozofagusa ait tipik semptomlardan en yaygin gériilenleri; retrosternal yanma, regiirjitasyon,

Adnan Menderes Universitesi tikayic1 olmayan disfaji ve non-kardiak gogiis agrisidir. Bazi ekstradzefagial atipik semptomlar ara-
Tip Fakultesi, AYDIN sinda ise kronik 6ksiiriik, globus, ses kisiklig1 ve higkirik sayilabilir.
Yaz|§ma Adresi/Correspondence: Anahtar Kelimeler: Gastroézofageal reﬂﬁ, klinik semptomlar

Dr. M. Hadi YASA
Adnan Menderes Universitesi

Tip Fakiltesi, ABSTRACT Gastroesophageal reflux disease (GERD) is one of the most common gastrointestinal dis-
Gastroenteroloji BD, AYDIN orders. There are typical and atypical symptoms. The most common typic symptoms of GERD are
mhyasa@hotmail.com heartburn, regurgitation, non-obstrictive dysphagia and non-cardiac chest pain. Some atypical ex-

traesophageal symptoms are chronic cough, globus, hiccup and hoarseness.

Turkiye Klinikleri J Gastroenterohepatol-
Special Topics Cilt 1, Say1 3 2008, Key Words: Gastroesophageal reflux disease, clinic symptoms

sayfa 17-21’de yayinlanmigtir.

ide igeriginin 6giirme ve kusma olmaksizin 6zofagusa geri kag-

mas1 sonucu olusan GastroOzofageal Reflii Hastaligi (GORH), en

yaygin goriilen gastrointestinal hastaliklardan birisidir. GORH ol-
dukca heterojen ve genis bir semptom yelpazesine sahiptir. Bu yelpazenin
bir ucunda tipik belirtilerin oldugu klasik reflii hastalig1 tablosu bulunurken,
diger ucunda 6zofagusa ait tipik semptomlarin az oldugu ya da sessiz oldu-
gu, buna karsilik 6zofagus dig1 belirtilerin bulundugu klinik tablolar yer alir.
GORH kadin ve erkeklerde esit siklikla goriiliir. Ancak komplikasyonlari
erkelerde ve ileri yaslarda daha sik goriilmektedir. GORH bulunanlarda
semptomlarin intermittant olarak gériilme orani %40’tir. Hastalarin %7’sin-
de hergiin, %20’si ise haftada en az bir kez reflii semptomu goriiliir."¢ Ul-
kemizde yapilan bir ¢aligmada ise GORH tanis1 alan hastalarda haftada en
az bir kez retrosternal yanma goriilme orani %10, regiirjitasyon goriilme
orani ise %15.6 bulunmustur. Ayni ¢calismada haftada en az bir kez retros-
ternal yanma ve/veya regiirjitasyon tanimlayanlarin orani ise %20 saptan-

Copyright © 2011 by Tiirkiye Klinikleri mustir.
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GORH’da goriilen semptom ve bulgular basli-

1,35

ca 3 baslik altinda toplanabilir:
1-Tipik Semptomlar
2-Atipik Semptom ve Bulgular

3-Komplikasyonlara ait Semptom ve Bulgu-
lar

Hastalarin yaklasik 1/3’iinde tipik semptomlar
goriiliir. Ancak tipik semptomlar1 olan hastalarin
bile xdece %47-79unda endoskopik olarak 6zefaji-
tis bulgular1 vardir. Ozofajit saptanan hastalarin ise
sadece %65’inde GORH semptomlarinin bulundu-

gu gosterilmigtir.">78

I TIPIK SEMPTOMLAR

GORH’de en sik goriilen tipik semptomlar retros-
ternal yanma (Heartburn), regiirjitasyon, tikayici
olmayan disfaji ve gogiis agrisidir. Diger semptom-
lar ise daha seyrek goriilmektedir (Tablo 1).81°

RETROSTERNAL YANMA

Sternumun arkasinda, orta hatta, ksifoid ile manib-
rium arasindaki bolgede yanma hissi duyulmasi ret-
rosternal yanma olarak adlandirilir. GORH’de en
sik goriilen semptomdur. Bazen epigastriumun {ist
kismina, sirtta interskapuler bolgeye, bogaz kismi-
na, hatta ¢ene ve kulak altlarina kadar yayilabilir.
Yanma hissi zamanla artarak agriya da doniisebi-
lir'll-IS

Gastrik igerigin refliisiine izin veren bariyer
yetmezligi veya 6zofagus mukozasinin sensitivite-
sinin artmasi sonucunda retrosternal yanma orta-
ya ¢ikar. Ancak bazen ciddi 6zefajit, peptik iilser ve
Barrett Ozofajit varhiginda bile, paradoksal olarak
retrosternal yanma goriilmeyebilir.'?

Retrosternal yanma genellikle yemeklerden
30-60 dakika sonra baglar. Sirt iistii yatildiginda ve-
ya hasta 6ne egildiginde artar. Ekzersizle de artabi-

TABLO 1: GORH'de gbriilen tipik semptomlar.

Sik Gériilen Semptomlar
Retrosternal yanma
Regurjitasyon

Tikayie olmayan disfaji
Nonkardiak gogus agrisi

Daha Seyrek Goriilen Semptomlar
Asin tikrik salgilanmasi

Odinofaji

Bulanti

Gegirme, agiz kokusu
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lir. Bazen gece uyandirabilir. Soguk ve sicak icecek-
ler, kahve, cay, asitli ve alkollu icecekler yanmay1
arttirirlar. Turunggiller, yagh gidalar ve ¢ikolata da
retrosternal yanmay: arttirabilir. Hastalar antiasid
ictiklerinde 3-5 dakikada rahatladiklarini ifade
ederler. Siit icilince de yanma hafifler. Retrosternal
yanma siklig1 ve siddetiyle 6zefagial mukozal hasar
arasinda korelasyon yoktur. Reflii dis1 nedenlerle de

retrosternal yanma olabilir.'41¢

A.B.D.de yasayanlarin %10unda hergiin,
1/3’tinde ise ayda bir kez retrosternal yanma goriil-
digi bildirilmistir. Kadinlarda ise gebelikleri siire-
since yaklasik %25’inde retrosternal yanma
gorillmektedir.'”

Reflii normal saglikl kisilerde de olabilir, ancak
cesitli mekanizmalarla 6zofagusa kacan mide icerigi
hizla temizlenir. Bu nedenle herhangi bir semptom
olusmaz. Semptom veya mukozal hasarin olusmadi-
g1 ve hergiin ¢ogunlukla yemeklerden sonra olusan
bu refli, fizyolojik reflii olarak da adlandirilir.’

REGURJITASYON

GORH’de goriilebilen en énemli semptomlardan
birisidir. Gastrik asidin agza gelmesidir. Bulantisiz
olmas: ve abdominal kontraksiyonlarin olmamasi
ile kusmadan ayrilir. Ayrica eforla olmamas1 ve
postiir degisikligi ile baglamasi da regiirjitasyonun
diger bir 6zelligidir.”!°

Hastalar yediklerinin agizlarina geldigini ve
agizlarinda acilik hissettiklerini ifade ederler. Ge-
nellikle retrosternal yanmaya asidin bogaza ve ag1-
za regiirjitasyonu eglik eder.®1°

Hastalar 6zellikle 6ne egildiklerinde veya sirt
istil yattiklarinda agizlarina asitli su geldigini soy-
lerler. Ayaga kalktiklarinda ise rahatlarlar. Bazi
hastalar ise agizlarinda eksi bir tatin varligindan ve
tat alamamaktan, nadiren de dudak yanmasindan
sikayet ederler.®1

TIKAYICI OLMAYAN DiSFAJi

Tikayici olmayan disfajinin, GORH’1 bulunan has-
talarin yaklasik %30-45’inde goriilebildigi bildiril-
mistir.!?

Disfaji genellikle alt 6zofagusta, daha az oran-
da ise servikal 6zofagusta goriiliir. Hastalarda bo-
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gazda dolgunluk hissi, yutmaya baglamada gii¢liik
ve rahatlamak i¢in sik sik yutkunma sikayetleri de
bulunabilir. Yutmada giicliik 6zellikle kat1 gidalar-
la olur. Tekrarlanan yutkunmalar ile pasaj saglanir,
yani disfaji gecicidir. Ancak striktiir gelistiginde
disfaji devaml bir hal de alabilir.3!?

GORH’1 bulunan hastalarda disfaji, ciddi 6ze-
fajit sonucu peristaltik disfonksiyon veya peptik
striktiirden de kaynaklanabilir.s

NON-KARDIAK GOGUS AGRISI

Kardiak olmayan gogiis agrilarinin biiyiik bir kis-
m1 6zofagus hastaliklarindan kaynaklanir. Ozofa-
gus hastaliklar i¢inde ise en sik gogiis agris1 yapan
GORH’dir. Miyokard infarktiisii siiphesi ile acil
servise bagvuran hastalarin yaklasik %23’iinde 6ze-
fajit bulundugu saptanmugtir.'® Bir bagka galigmada
ise gogiis agris1 nedeniyle kardiyoloji kliniklerine
gonderilen hastalarin %38’inde agrinin non-kardi-
ak orjinli oldugu gosterilmistir. Gogiis agrisi nede-
niyle koroner anjiografi yapilan hastalarin
%30 unda koronerlerin normal bulundugu ve ko-
roner kalp hastalig1 bulunan hastalarin ise %50’sin-
de Ozofagusa ait semptomlarin gorildugi
bildirilmistir. Bu nedenle g6giis agrisi bulunan has-
talarda ayirici tanida GORH de akilda bulundurul-

malidir.”®

ODINOFAJI

Agrih
GORH’de daza az siklikla goriilen bir semptomdur.

yutma olarak adlandirilan odinofaji

GASTROOZOFAGEAL REFLU HASTALIGINDA KLINIK SEMPTOMLAR

Hastaligin daha ileri bir agamasinin gostergesi ola-
bilir. Genellikle 6zefagial iilser veya erezyonla bir-
likte bulunur.”? Cogunlukla sicak ve alkollu
iceceklerin provake etmesi sonucu ortaya ¢ikar.
Ozofageal duyarhlik ¢ok artmistir. Odinofaji varhi-

10,12

ginda mutlaka 6ncelikle GORH diisiiniilmelidir.

ASIRI TUKRUK SALGILANMASI

Nisbeten sik karsilagilabilen bir GORH semptomu-
dur. Waterbrush olarak da adlandirilmaktadir. Has-
talar aniden agizlarina eksi-tuzlu bir sivinin
doldugunu ifade ederler. Bu durum tiikriik bezleri-
nin intradzefagial artmis aside kars1 tepki olarak
salgilarini arttirmasi ile olusur. Tiikriik bezlerinin
asit refliisiine kars1 yapmis olduklar: bu tepki, has-

ta i¢in koruyucu bir cevaptir.3?

I ATIPIK SEMPTOMLAR

Ekstradzofageal Klinik Tablolar veya Supradzefagi-
al Semptomlar olarak da adlandirilan Atipik Semp-
tomlar, Larinks, Farinks, Oral kavite, Burun, Nasal
sintisler ve Akcigerlere ait semptom ve bulgular
igerir. Bunlar genel olarak Kulak Burun Bogaz
(KBB) Semptomlari, Pulmoner Semptomlar ve Be-
beklerde Goriilen Semptomlar olarak ti¢ grupta in-
celemek mimkiindiir (Tablo 2).+821.22

GORH’da gériilen atipik bulgularin, oral kavi-
tede aftlara, gingivitislere, dis ¢liriiklerine ve dis
sekil bozukluklarina, iilseratif oral mukoza lezyon-
larina, kronik siniizite, astima, kronik interstisiyel
akciger hastaliklarina ve 6zellikle bebeklerde ani

TABLO 2: GORH'da gériilen atipik semptomlar.

KBB Semptom ve Bulgulari
Ses Kisiklig, stridor Kronik dkstiriik
Laringospazm, bogaz agrisi
Laringeal kontakt Ulser Bogulma hissi
Vokal kord grantilomu

Lareniit, farenjit,

Stirekli bogazi temizleme ihtiyaci
Posterior glottik eritem ve 6dem Uyku apnesi
Siniizitis, otitis

Laringeal darlik

Sobglottik stenoz, laringeal polip

Larinks ve farinks kansefi

Aritenoid fikzasyon Higkirk

Pulmoner Semptom ve Bulgular
Aspirasyon pnémonisi

Allerjik olmayan Astim
Globus {Bogazda doluluk hissi,
yutkunmakla gegmeyen kitle hissi)

Kronik Obstriktif Akciger hastaligi
idiopatik pulmoner fibrozis
Brosektazi ve akciger apsesi
Tekrarlayan pnémoni

Bebeklerde Goriilen Semptom ve Bulgular
Tekrarlayan bulanti ve Kusma

Okstirik

Bebekte Siyanoz

Bebek apnesi

Sandifer Sendromu

(Bebeklerde Egilmis Boyun)

Bronkopulmoner displazi

Ani Bebek Oliimii Sendromu

10
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olimlere neden olabildigi bildirilmektedir.?® Ati-
pik klinik sekiller arasinda genis bir hasta grubun-
da goriilen Larengeal Refliiniin de kronik larenjit,
larenksin kontakt tilserleri ve graniilomlari, vokald
fold nodiilleri, Reinke Odemi, Subglottik stenoz,
Laringotrakeal stenoz Paroksismal larenks spazm-
lar1, kronik oksiirtik, globus farengeus, hatta la-
renks ve farenks kanserlerine neden olabildigi

gosterilmigtir 8212427

Ekstradzofageal Atipik Reflii Semptomlar: bu-
lunan hastalarda Tipik Ozofagus Semptomlar1 geri
planda olabilir. Ornegin astimlilarin %40-60"1nda,
KBB semptomlar: bulunanlarin %57-94’tinde ve
kronik oksiirtigii bulunanlarin ise %43-75’inde ti-
pik GORH semptomlarinin bulunamayabilecegi

bildirilmigtir.*>*

KRONiK OKSURUK

GORH da 6ksiiriik, larengofarengeal refliiniin ne-
den oldugu irritasyon ve refleks mekanizmalarinin
aktive olmas1 sonucunda ortaya ¢ikar. Genellikle
kronik bir 6ksiiriik veya tekrarlayan oksiiriik ve stk

bogaz temizleme aligkanlhig: vardir.?>2528.2

Oksiiriik ve stk bogaz temizleme aligkanlig,
vokal kordlarin birbirlerine siddetli temasina ne-
den olur ve bu iki patolojik mekanizma bizzat ken-
dileri vokal kord epitelinde inflamsyonu arttirici
etki yaptigindan hastalarin semptomlar1 giderek
siddetlenmekte ve bazen kalici hale gelebilmekte-
dir 2930

Ucg haftadan uzun siiren 6ksiiriik kronik dksii-
riik olarak adlandirilir. GORH’de gériilen 6ksiiriik
kronik bir okstirtiktiir. Kronik 6ksiiriigiin bir¢ok
nedeni olabilir. Kronik oksiiritk vakalarinin
%21’inde GORH bulundugu bildirilmistir.23

GORH birkag yolla kronik éksiiriige yol aga-
bilir:»2

1-Ozofagustaki reseptorlerin uyarilmasi ile
nervus vagusun Okstiritk merkezini uyarmasi

2-Ozofagustaki reseptérlerin uyarilmas: ile
nervus vagus yoluyla solunum yollarindaki sekres-
yonun artmasi

3-Ozofagus ile trakea arasindaki dogrudan
baglantilar
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4-Mikro veya makro aspirasyonun larinks ve-
ya ana solunum yollarini dogrudan uyarmasi

5-GORH’de cesitli nedenlerle reseptorlerin
veya refleks arkinin duyarl hale gelmesi

Oksiiriik cogu hastada giindiizleri goriiliirken,
bazi hastalarda gece yattiktan sonra ortaya ¢ikar.
Prodiiktif veya kuru oksiiriik seklinde olabilir. Ge-
nellikle st solunum yolu infeksiyonunu takiben
oOkstiriik baglamaktadir.?-3!

SES BOZUKLUKLARI

Larengeofarengeal Refliiniin neden oldugu KBB
patolojilerinden birisidir. En sik rastlanan ses bo-
zuklugu sekli ses kisikligidir ve bazen en 6nemli
semptom olabilir. Reflii igeriginin vokal kord
mukozasinda olusturdugu hasarin derecesine go-
re ses kisikliginin siire ve siddeti degiskenlik gos-
terir. Vokal kord mukozasindaki degisiklikler
erken inflamasyon evresinde ise, hastanin sika-
yeti genellikle sik sik tekrarlayan, hafif dereceli
ses kisiklig1 olmaktadir. Ses kisikligindan 6nce
seste ¢atallanma da goriilebilir. Vokal yorgunluk,
kronik bogaz temizleme, bogazda asir1 mukus
salgis1 ve globus gibi semptomlar eslik edebilir.
Ses kisikliginin iki sekilde olustugu kabul edil-

mektedir:?42832

1-Ozofageal reflii sonucu asitin dogrudan do-
ku hasar1 yapmasi sonucu veya

TABLO 3: GORH'da gériilen komplikasyonlar.

Ozefajitis, dzefagial erezyon ve Ulserler
Striktlirler

Barrret Ozefaijiti

Kanama, demir eksikligi anemisi

Dental erezyon ve dis ¢lrimeleri
Ozofageal adenokarsinom

TABLO 4: GORH'da alarm semptomlari.

1-Disfaji

2-Odinofaji

3-Kilo kaybi

4-Kusma

5-Kanama, Demir eksikligi anemisi

11
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2-Ozofagustaki reseptérlerin uyarilmasi sonu-
cu refleks yolla larinks ve farinksin uyarilmasi ile
okstiriik ve gicik hissi, sik bogaz temizleme ve la-
rinks zedelenmesi sonucu ses kisiklig1 olusmakta-
dir.

I KOMPLIKASYON BULGULARI

GORH’da en sik gériilen komlikasyonlar dzefajitis,
ozefagial erezyon ve iilserasyonlardir. Erezyon ve
iilserler nedeniyle kanamalar goriilebilir. Ozellikle
uzun siireli hastalik durumlarinda striktiir ve Bar-

GASTROOZOFAGEAL REFLU HASTALIGINDA KLINIK SEMPTOMLAR

ret 6zofagusu gibi daha ciddi komlikasyonlar da ge-
lisebilir (Tablo 3).123233

ALARM SEMPTOMLARI

GORH da gériilen semptomlarin bazilar 6zellik-
le hastaligin daha ciddi oldugunu gosterir ve bu
nedenle de kisa siirede tedavisi gerekir. Bu semp-
tomlara alarm semptomlar1 denir. Alarm semp-
ciddi
komplikasyonlar mutlaka ekarte edilmelidir
(Tablo 4).123%35

tomlarinin  varliginda kanser gibi
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Gastroozofageal Reflii Hastaliginin
Tedavisinde Tibbi Tedavi

Medical Treatment of
Gastroesophageal Reflux Disease

OZET Semptomatik 6zofageal reflii birok insani etkilemektedir. Birgok olguda semptomlari te-
tikleyen tath ve kahve gibi iceceklerin birakilmasi ve yasam tarz1 degisiklikleri ile semptomlar dii-
zelirken geri kalan olgularda ila¢ tedavisine gereksinim duyulmaktadir. Tim olgularda
semptomlarin kontrolii amaglanmaktadir, ilave olarak eger 6zefajit varsa erozyonlar ve iilserlerin
iyilesmesi ve striktiir, hemoraji, iilserasyon ve Barett 6zofagus gibi komplikasyonlarinda 6nlen-
mesi arzulanmaktadir. Semptomlarin sik olmadig: olgularda yasam tarzi degisiklikleri, antasidler
ve gerektiginde mukoza koruyucu ajanlarla tedavi edilir. Semptomlarin siirekli oldugu ve 6zefajit
bulunan olgularda mide asidinin proton pompa inhibitorleri gibi ilaglarla efektif olarak inhibe
edilmesi gerekebilir. Medikal tedavi kesildikten sonra 30 hafta icerisinde 6zefajitli olgularin hemen
hepsinde relaps goriilmektedir. Remisyon saglanan ilacin birakilmas: veya remisyondan sonra H2
reseptér antagonistlere gegilmesi relaps oranini artirmaktadir. Stirekli heartburn gibi alarm semp-
tomlar1 olan GORH olgularinin ¢ogu cerrahi olmayan yontemlerle etkin bir sekilde tedavi edile-
bilmektedirler. GORH tedavisinde uzun siireli PPI kullanilmas: etkin ve efektif bir tedavidir.
Relapslarin 6nlenmesinde reflii 6zefajitint remisyon indiiksiyonundaki dozlarda PPI ile tekrar te-
daviye ihtiya¢ duyulmaktadar.

Anahtar Kelimeler: Gastrodzofageal reflii, medikal tedavi

ABSTRACT Symptomatic esophageal reflux is a common symptom in the so-called developed
world. In most cases of rare and mild symptoms, lifestyle modifications and antacids or mucosal pro-
tectants taken on demand will suffice. If esophagitis is present, however, acid suppressive therapy
will be needed to allow erosions to heal and to maintain remission. PPIs have been shown to be
highly effective and capable of healing erosions in almost all patients. Long-term PPI treatment
can be said to be both safe and effective; previous fears regarding the potential development of pre-
cancerous conditions such as gastric mucosal atrophy (in conjunction with H. pylori infestation) or
endocrine cell hyperplasia have not led to a documented case of these diseases linked to PPI treat-
ment. Currently, there is no definite evidence to suggest that H. Pylori should be eradicated befo-
re PPIs are introduced in patients with reflux esophagitis. In summary, due to the proven potency
of the available medical therapy, the majority of patients will be comfortably asymptomatic with
the appropriate non-surgical drug regimen.

Key Words: Gastroesophageal reflux, medical treatment

astroozofageal reflii ¢ok sik goriilen bir semptomdur ve toplumun
%30-40"1 hayatlarinda en az bir kez refli ile kargilagir.! Bu semp-
tomlardan en sik goriileni (heartburn) gogiis agrisidir, hastalarin ¢o-
gu hastaneye gitmeden bu semptomlarin tedavisi i¢in antiasitler
kullanmaktadir. Skandinav iilkelerinde yapilan bir ¢aligma reflii semptom-
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lar1 olanlarda 6zofagus ve midenin kardiya bolge-
sinde adenokanser sikliginin arttigini gostermekte-
dir.? Bu nedenlerden dolay: semptomlar: siirekli
olan veya disfaji, kilo kaybi, oksiiriik ve gogiis ag-
r1s1 gibi alarm semptomlari olan kisilerde endosko-
pik inceleme ve uygun medikal tedaviye ihtiyag
duyulmaktadir. Bu olgularda gastro6zofageal reflii
hastalig1 terimi (GORH) hastaligin kronik gidigini
tarif etmek i¢in kullanilmaktadir.

I GORH TEDAVISINDE AMACLAR

Reflii hastaliginin dagilimi degisik oldugundan
tek bir tedavi secenegi 6nerilemez. Tedavi semp-
tomlarin siklig1 ve ciddiyetine ve endoskopik ola-
rak tespit edilen O6zefajitin varligina baghdir.
Ozofajitin karakteristikleri degisirse, striktiir, he-
moraji ve Baret 6zofagusu veya ilser gibi komp-
likasyonlar: 6nlemek ve erozyonlarn iyilesmesi
amaclanmalidir. GORH hastalarinin tedavisinde,
yasam tarzi degisiklikleriyle birlikte, asit outputu
ve O0zofageal klerensi etkileyen ilaglar secilmeli-
dir. Devam eden 6zefajitlerde cerrahi secenekde
kullanilabilir.?

I GORH HASTALARINA ONERILER

GORH tedavisinde yatak baginin yiikseltilmesi,
dar kiyafetler giyilmemesi, kilo verilmesi, uygun
diyet, alkol alinmamasi, kahve i¢ilmemesi, ¢uko-
lata yenilmemesi, sigara i¢ilmemesi ve gece gec
saatlerde yemek yenilmemesi gibi genel 6nlem-
ler alinmalidir.24? Ozellikle asir1 kahve ve reflii
semptomlarini baglatan diger gidalarin alinmasi
ile semptomu olan olgularin ¢ogunda bu basit 6n-
lemler etkili olabilmektedir. Yagh gida titketimi-
etkisi
gosterilememekle birlikte siklikla yagh gidalarin

nin refli tzerindeki kesin olarak
alinmamasida 6nerilmektedir.*® Sigaranin bira-
kilmas: tlirkiik bezlerinin bikarbonat sekresyo-

nunu artirarak reflii semptomlar tizerinde etkili
olabilir.!°

Bircok olguda kilo vermek ve sigaray1 birak-
mak oldukea zordur, bu olgularda reflii tedavisin-
de basar1 elde etmek zordur. Bu olgularda
semptomlar ¢ok sik degilse antasitler ve mukoza
koruyucu ajanlar (alginat veya sukralfat) semptom-
larin kontroliinde yeterli olabilmektedir.
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I GORH TEDAVISINDE KULLANILAN ILACLAR

Reflii semptomlarina yol agan mekanizmalar; alt
6zofagus sfinkter basincinin yetersizligi (LES), hi-
atal herni, agresif reflii icerigi, motilite bozuklu-
gundan dolay1 6zofagusa reflii olan mide iceriginin
temizlenmesinde yetersizliktir.'"'® Bu nedenlerden
dolay1 medikal tedavide amag 6zofagus mukozasi-
nin korunmas: (siikraltfat ve alginat), LES basincin
artirilmasi (prokinetik ajanlar), reflii olan materya-
lin tamponlanmas: (antasidler, siikralfat, Hy resep-
tor antagonistleri, proton pompa inhibitdrleri ve
ozofagus temizlenmesini hizlandiran (prokinetik-

ler) ajanlardir.'”2¢

I PROKINETIKLER

Bu ilaglar 6zefajite yol acan patofizyolojik meka-
nizmalarn diizeltici etkiye sahiptir, mide bosalma-
sin1 hizlandirip, LES basincini artirarak 6zofagus
motilitesini diizelterek etkili olurlar. Metoklopra-
midin zayif etkinligi yapilan ¢aligmalarla gosteril-
migtir.??8 Metoklopropamidin Cimetidin
tedavisine eklenmesinin aditif etki saglamadigy,
haslsizlik, bitkinlik, titreme, parkinsonizm ve tar-
div diskinezi gibi yan etkilerin %20-50 siklikta go6-
ruldiga belirtilmistir.?*3

Sisaprid tedavisinin diisiik grade 6zefajitli ol-
gularda plasebodan daha iyi GORH semptomlarini
diizelttigi belirtilmigtir.!" Sisaprid yan etkilerinden
dolay1 kullanimdan kaldirilmistir. Standart doz Hy
blokerler ile kiyaslamali ¢aligmalarda diisitk grade’-
li 6zefajitlerde her iki ilacinda esit etkinlik goster-
digi, yliksek dereceli 6zefajitlerde ne sisaprid ne de

ranitidinin etin olmadi: belirtilmistir.!16

I ALGINAT VE ANTASITLER

Antasitler ve alginat bazi olgularda gogiis agrisinda
(heartburn) acil rahatlama saglarlar. Bu ilaglarin
avantajlari; ciddi bir yan etkiye yol agmaksizin hiz-
11 etki ederek semptomlarda rahatlama saglamala-
ridir, bu ilaglar hidroksit, magaldrate, hidrotalcid
ve siikraltfattir.®! Bu bilegiklerin sadece kiigiik bir
kism1 dolagima girer, dolayisi ile bu ilaglarin bar-
saklar {izerine istenmeyen etkileri olduk¢a azdir
(Magnezyumlu ilaclardan goriilen ishal, Alumin-
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yumlu antasitlerde goriilen kabizlik gibi) sadece
Aluminyumlu antasit kullanan bébrek yetmezlikli
olgularda nadiren aluminyum intoksikasyonu go-
riilebilir.

I ASIT OUTPUTU AZALTAN ILAGLAR

GORH tedavisinde en sik bagvurulan farmokolojik
tedavi mide asit salgisini azaltan Hy reseptor anta-
gonisti veya proton pompa inhibitorlerinin kulla-
nilmasidir.

1-H2 RESEPTOR ANTAGONISTLERI

1990’11 y1llarda proton pompa inhibitdrlerinin kul-
lanilmaya baglandig1 déneme kadar Cimetidin
(standart doz 800 mg; Tagamet), ranitidine (stan-
dart doz 300 mg), famotidine (standart doz 40 mg)
veya nizatidine (standart doz 300 mg) en giiclii asit
baskilayici ajanlar olarak tedavide kullanilmaktay-
d1.'*'® Hy reseptor antagonistleri ile semptomatik
olgularin yaklasik %85’inde tam veya tama yakin
semptomatik diizelme saglanmaktaydi.'®* Bu ilag-
larla elde edilen semptom rahatlamasi mukozal iyi-
lesme ile paralel degildi, bu grup ilaglar plaseboya
gore ancak %10-24 daha fazla iyilesme saglamak-
tadirlar.'”1?

PROTON POMPA iNHIBITORLERI

Proton pompa inhibitorleri (PPI), mide asit salgi-
sin1 inhibe eden ilaglarin en yenisi ve en giigliisii-
diir.'1¢ Bu grup ilaglardan giiniimiizde en yaygin
kullanilanlari, omeprazole (standart dozu 30 mg),
lansoprazol (standart doz 30 mg) pantoprazole
(standart doz 40 mg), rabeprazole (standart doz 20
mg) ve en yenisi esomeprazol (standart doz 40
mg)’dir.’*# Omeprazol bu ajanlar icerisinde en ¢ok
bilineni en uzun siiredir kullanilani ve etkinlik ve
emniyet profili en iyi bilinenidir. Pantoprazol, ra-
beprazol ve esomeprazol diger ilaglarin aksine si-
tokrom p450 metabolizmas ile etkilesmediklerinden
diger ilaglarla etkilesime girmeden rahatlikla kulla-

nilabilmektedir.?*2¢

Ozofajit tedavisinde PPI'lerinin H, reseptor
antagonistlerine distiinliigiini gosteren ¢ok sayida
calisma mevcuttur. Klinkenberg-Klon ve ark., daha
énce Hy reseptdr antagonistlerine cevap vermeyen
Ozefajitli olgular 40 mg/giin omeprazol ile bagarili
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sekilde tedavi edilebildigini bildirmislerdir.?>**
PPr'lar i¢in standart doz; 4-8 hafta icerisinde semp-
tomlarin %80’nini kontrol eden ve 6zefajitde %90
oraninda iyilesme saglayan ila¢ dozudur.?"* Lan-
soprazol 30 mg ile omeprazol 20 mg tzefajitlerde
esit oranlarda diizelme (>90) saglamiglardir.'® Gra-
de III ve grade IV 6zofajitlerde iyilesme oranlar
daha diisiik (%80) olmus ve yiitksek doz PPI kulla-
nimi gerekmigtir."

OZOFAJIT TEDAVISINDE
REMISYONUN INDUKSIYONU

Endoskopik olarak tespit edilen 6zefajit tedavisinde
amag erozyonlarin iyilesmesi i¢in giiclii asit inhibis-
yonudur.'*?! Tedavinin temeli mevcut PPT'lerden
herhangi birinin standart dozlarda uygulanmasidur.
Standart doz PPI tedavisi gerek tek bagina gerekse
prokinetiklerle kombine halde yiiksek doz Hy re-
septor antagonist tedavisinden etkilidir. Prokinetik
ajanlarin tedaviye eklenmesi iyilesme oranlarinda
anlaml artig saglamamaktadir.!*

GORH tedavisinde basamakli tedavi yéntemi
en etkili ila¢ sinifinin baglanmasijndan daha cost-
efektif ve daha etkili bulunmustur.?? Eroziv 6zofa-
jitli olgularda semptomlarin kontrolii i¢in PPI'lar
Hy reseptér antagonistlerinden daha maliyet-etkin
bir yaklagimdir."!

Antasidler, alginat, Hy reseptdr antagonistleri
ve PPI gibi ilaglarla kisa siireli tedavi ile gastrotzo-
fageal reflii hastaliginin patofizyolojisine yol acan
mekanizmalar (6zofagus motilite bozuklugu, hiatal
herni, 6zofagus temizlenmesinde yetersizlik) degis-
tirelemediginden dolay: baglangictaki iyilesmeden
sonra relapslar sik olarak goriilmektedir. Relapsin
diger nedenleri ise PPI ve diger asit baskilayici ilac-
lar kesildikten sonra rebaund asit hipersekresyo-
nudur. Bu nedenlerden dolay: hastalarin ¢ogunda
stirekli (continuous) tedavi gereklidir.

I OZOFAJITLERDE RELAPSIN ONLENMESI

Eroziv 6zofajitli olgularin hemen hepsinde yeterli
asit stipresyonu ile iyilesme saglanirken, tedavi ke-
sildikten sonra 30 hafta icerisinde olgularin yakla-
sik %80’inde relapslar goriilmektedir.!* Relapslarin
6nlenmesinin tibbi segenegi remsiyon indiiksiyo-
nunda kullanilan ayni dozlarin idame tedavisinde
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de kullanilmas: oldugu yapilan ¢aligmalarla goste-
rilmistir.>¢ Alternatif olarak remisyonun énlenme-
si icin idamede PPT’lar diisiik dozlarda kullanilmig
veya Hy reseptdr antagonistleri tek baslarina veya
prokinetiklerle kombine olarak kullanmilmigtir. Tim
bu alternatif yontemlerden sonra goriilmiistiirki 12
ay siireyle bu alternatif yontemlerle tedavi edilen
olgularda relaps oranlar1 daha 6nce verilen PPI
dozlarindaki relapslarin iki yada ii¢ katina ¢ikmis-
tir.'*?! Uzun siireli tedaviyle ilgili elimizde bulunan
veriler, 20-60 mg/giin omeprazol idame tedavisin-
de kullanildiginda 5 yil siireyle 6zofajitin iyilesme-
si devam etmektedir.'>'® Uzun siireli tedaviyle ilgili
ilk caligma Klinkenberg-Kno tarafindan yapilmig
ve 11 yil siireyle uygun doz PPI kullanilmasiyla
GORH hastalarinda %100 oraninda etkili tedavi
saglandigini gostermistir.*

UZUN SURELI TEDAVININ
POTANSIYEL ZARARLARI

HELIKOBAKTER PYLORI, GORH VE
GASTRIK MUKOZAL ATROFi

Marshall ve Warren tarafindan H pylorinin kegfe-
dilmesinden sonra iist gastrointestinal traktus sis-
temin hastaliklarinin patojenik mekanizmalar:
hakkinda ¢esitli teoriler ileri stiriilmistiir.?*3 H.
Pylori infeksiyonunun GORH tedavisi iizerine et-
kileri izerine ¢aligmalar yapilmistir. Midede infla-
masyonun indiiksiyonunda bazal ve pik asit
sekresyonu H pylori ile infekte kisilerde azalmig-
tir.”® Varanasi ve ark. H pylori infeksiyonunun ref-
li semptomlarinin gelisimi agisindan koruyucu
etkisinin oldugunu iddia bildirmislerdir.* H. pylo-
rinin degisik suslar1 infekte olan kisilerde bu koru-
yucu etkinin azalabilecegi belirtilmistir, 6rnegin
cagA-pozitif olgularda bu koruyucu etkinin ¢ok az
oldugu rapor edilmigtir.® Yapilan bir bagka calig-
mada Barrett 6zofagus gibi uzun siireli 6zofajiti
olan veya 6zofagus adenokanseri olan olgularin
%15’inden azinda H.pylori CagA-pozitif oldugu
gosterilmigtir.* PPI tedavisi ile reflii 6zofajit iyiles-
mesi H. pylori ile infekte olgularda infekte olma-
yanlara gore kisa siirede gerceklesmektedir.”
GORH gelisimi iizerine H. pylori infestasyonunun
faydali etkilerinin tersine, bazi arastirmacilar bu ol-
gularda H. pylori eradikasyonu yapilmasini 6ner-
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mislerdir. Bu 6neri ile yapilan tedaviler sonucunda
uzun siireli PPI tedavisi ile gastrik mukozal atrofi
ve ayn1 anda H pylori infeksiyonu oldugu gosteril-
mistir. Atrofinin sonunda kansere ilerleyebilecegi
iddia edilmektedir. Bugiine kadar uzun siireli PPI
tedavisi sonucu olusmus hicbir mide kanser olgusu
bildirilmemistir. Bu sonucu destekler sekilde ya-
yinlanan bir Skandinav ¢alismasinda 3 yil siireyle
omeprazol kullanilmasinin gastrik gland atrofi tize-
rine etkisi olmadigini rapor etmiglerdir.?

UZUN SURELI GASTRIK ASIT SUPRESYONU,
GASRIK KARSINOID, HIPERGASTRINEMI

Ratlarda uzun siireli asit siiprese ila¢ kullanilma-
siyla gastrik karsinoid olusumu insanlarda benzer
bir etkiye yol agacag fikrini akla getirmistir.*® Mi-
dede uzun siireli hipoasidite ve hipergastrinemi
varhiginin kronik atrofik gastrit tip A’da oldugu gi-
bi insanlarda bu tip tiimor olusum risklerini artir-
maktadir.>32% PPI ile tedavi aymi zamanda
hipergastrinemiye yol agmaktadir, benzer etkiler
kuvvetli asit inhibisyonu yapan diger ilaglarla da
olusabilmektedir (Hy reseptdr antagonisti). Dola-
yist ile bu etki sadece PPI'lara atfedilemez asit sali-
nimini kuvvetle inhibe eden herhangi bir ilagla
goriilebilir. Benzer sekilde bugiine kadar kullani-
lan bu ilaglara bagh olarak asir1 gastrin artigi, gas-
trik karsinoid olugsumu bildirilmemistir.

YOGUN BAKIM UNITELERINDEKI HASTALARDA REFLU

Yogun bakim tinitelerinde hastalardaki nazogastrik
tlipler tiip boyunca mide igeriginin 6zofagus liime-
nine reflii olmasini kolaylastirarak inflamasyona
yol agar. Uzun siireli oturmak veya giin icerisinde
stirekli karin bolgesine basing uygulanan durum-
larda ayni etkiyi olusturur. Bu nedenlerden dolay:
yogun bakim {initelerinde yatan hastalarda gastro-
intestinal kanamalarin en sik nedenlerinin reflii
6zofajite bagli erozyonlardir. Plaisier ve ark.nin
yaptig1 calismada cerrahi yogun bakimda gastroin-
testinal kanamali olgulara endoskopi yaptiklarinda
olgularin %25’inde nedenin eroziv reflii 6zofajit ol-
dugunu bildirmislerdir.* Bu olgularda tedavi miim-
kiin oldugunca hizli bir sekilde bu erozyonlarin
iyilestirimesi olmalidir ve tedavide intravendz
PPI'lar kullanilmaktadir. Tedavinin baglangi¢ d6-
nemlerinde beslenme tiipleri ¢ikarilmalidir, daha
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sonra enteral beslenmenin faydasi ile rekiirrent ka-
namanin riskleri kargilagtirilarak beslenme yolu be-
lirlenmelidir.

Yogun bakim {initelerindeki olgularda mide
ve dilodenumun peptik lezyonlarinin profilaksisi
i¢in siikralfat veya Hy reseptor antagonistlerinin
standart dozlarda kullanilmas: 6nerilmektedir. Hy
reseptor antagonistlerinin kullanilmasinin gastro-
intestinal lezyonlardan kanamay1 6nleme agisin-
dan daha faydali ama barsak bakterilerini yok eden
mide asidi azalttigindan dolay1 bu olgularda pno-
moni riski daha fazladir.3!

ALKALINE REFLUNUN TEDAViSi

Baz1 olgularda duodenal igerigin reflii olmas: yiik-
sek doz PPI tedavisine cevap vermeyen 6zofajite
yol acar. Bu olgularda pH metre ile bilitec probe’-
larimin kullanilmas1 6zofagus liimenine reflii olan
safray: tespit edebilir. Bu sekilde olusan refliiniin
mide asidini azaltan ilaglarla engellenemeyecegi
aciktir. Bu olgularda alginat ve siikraltfat gibi mu-
koza koruyucu ajanlar faydali olabilir. Ozofagus
klirensini hizlandiran ve alt 6zofagus sfinkter ba-
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da faydali olur. Safra refliisiiniin tedavisinde koles-
tiramin kullanilmas: bir diger tedavi secenegidir.

I SONUCLAR

Semptomatik 6zofageal reflii diinya {izerinde ¢ok
sik goriilen gir semptomdur. Semptomlarin orta
derecede oldugu olgularin ¢ogunda yasam tarzi de-
gisiklikleri ve antasitler veya mukoza koruyuc
ajanlar gerektigi zaman alinirsa yeterli olmaktadur.
Eger hastada 6zefajit varsa erozyonlarin iyilesme-
si ve remisyonun devam etmesi i¢in asit siipresif
ajanlara ihtiya¢ vardir. Uzun siireli PPI tedavisi-
nin etkin ve emniyetli oldugu gosterilmistir. Daha
onceleri uzun siireli asit siipresif tedavilerle gastrik
gland hipuplazi, midede mukozal atrofi prekanse-
r6z lezyonlarin olusabilecegi korkusu varken gii-
nimiize kadar bu konuda bildirilmis hi¢bir vaka
yoktur. Uzun siireli PPI tedavisi baglamadan 6nce
H. pylori eradikasyonu yapilmasini destekleyen
veriler yoktur. Ozet olarak, elde mevcut olan me-
dikal tedavilerle GORH’likl1 olgularin ¢ogunda ya-
sam kalitesi bozulmadan yillarca asemptomatik
kalabilmekte ve cerrahi tedaviye ihtiya¢ duyulma-

exposure after chocolate ingestion. Am J Gas-
troenterol 1988;83:633-6.

Neberl OT, Fornes MF, Castell DO. Sympto-
matic gastroesophageal reflux: incidence and
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Gastrodzofageal Reflii ile Iligkili
Kronik Oksiiriik

Gastroesophageal Reflux Related Chronic Cough

OZET Gastroozofageal reflii hastaligt (GORH), mide igeriginin 6zofagusa patolojik geri akimu ile
olusmaktadir. Pirozis ve regiirjitasyon gibi 6zofageal semptomlarin yan: sira; kronik oksiiriik, ses
kisikligr ve bogaz agrisi gibi ekstradzofageal semptomlara da yol agabilmektedir. Gastro6zofageal
reflii hastaligs, astim ve postnazal akinti sendromlari ile beraber kronik 6ksiiriigiin en sik nedenleri
arasinda yer almaktadir. Kronik 6ksiiriigiin patogenezinde mide igeriginin iist ve alt havayollarina
aspirasyonu yanmi sira vagus aracilikli 6zofagobrongiyal refleks sorumlu tutulmaktadir.
Gastroozofageal reflii ile iligkili kronik oksiiriik tanisi i¢in; deneme antireflii tedaviye alinan yanit
6nemlidir. 24 saatlik 6zofageal pH monitorizasyonu bugiin tamida altin standart olarak kabul
edilmemektedir. Eger deneme antireflii tedaviye yanit yoksa, impedans pH-metri tercih edilmelidir.
Tedavinin temelini asit supresyonu ve konservatif yontemler olusturmaktadir. Medikal tedaviden
yanit alinamayan olgularda antireflii cerrahisi diisiiniilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Gastrodzofageal reflii, oksiiritk

ABSTRACT Gastroesophageal Reflux Disease (GERD) is occurred by pathologic regurgitation of
gastric content. It causes esophageal symptoms such as pyrosis and regurgitation together with ex-
traesophageal symptoms such as chronic cough, hoarseness and sore throat. Gastroesophageal Re-
flux Disease takes place in most common causes of chronic cough along with asthma and postnasal
drip syndrome. Aspiration of gastric content to upper and lover airway and vagus mediated
esophageabronchial reflex are responsible for pathogenesis of chronic cough. Respond to trial of
antireflux therapy is important for diagnosis of Gastroesophageal Reflux related chronic cough. 24
hours esophageal pH monitorization is not accepted gold standard of diagnosis today. If there is no
respond to trial of antireflux therapy, impedance pH meter must be preferred. Acid suppression
therapy and conservative methods compose the basis of therapy. Antireflux surgery must be con-
sidered in the cases no respond to medical therapy.

Key Words: Gastroesophageal reflux, cough

eflii, Latince ‘re’ ve ‘fluere’ kelimelerinden olusmaktadir, geri akim anlami-
na gelmektedir.! Gastrodzofageal reflii (GOR)'niin terminolojik anlamu ise
asit, pepsin, pankreas ve safra sekresyonlarindan olusan mide igeriginin 6zo-
fagusa geri akimidir. Saglikli kisilerde giinde ortalama 50’den fazla GOR atag olu-
sabilmektedir. Bu GOR ataklar1 haftada bir veya daha fazla pirozis ve/veya
regiirjitasyon semptomlarina ve doku hasarina neden olursa gastro6zofageal reflii
hastaligt (GORH)'ndan sz edilir. Gastrodzofageal reflii hastaligi, mide yanmasi ve
regiirjitasyon gibi 6zofageal semptomlara yol agarken, kronik cksiiriik ve ses kisik-
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l1g1 gibi ekstra-ozofageal semptomlara da yol acabilmek-
tedir.

Sekiz haftadan daha uzun siiren oksiiriik, kronik
oOksiiriik olarak tanimlanmaktadir.>* Burada tanimlanan
kronik 6ksiiriik; akciger grafisi normal olan, sigara igme-
yen, ACE inhibit6ri kullanmayan, solunum fonksiyon
testleri normal olan ve bilinen gevresel bir maruziyeti
olmayan olgulardaki oksiiriiktiir. Gastro6zofageal reflii
hastaligi, yetiskinlerin %10-40’1nda tek basina ya da
postnazal akinti sendromu (PNAS), yeni tanimlama ile
st havayolu 6ksiiriik sendromu ve/veya astim gibi diger
faktorlerle birlikte kronik 6ksiiriigiin en sik nedeni ola-
rak karsimiza ¢ikmaktadir.>®

Oksiiriikle seyreden astim, PNAS ve GORH tek ba-
sina veya birlikte kronik 6ksiirtigiin >%90’dan sorumlu-
dur. flerleyen yillarla birlikte GORH’nin kronik 6ksiiriik
nedeni olarak saptanma oram giderek artmakta, ancak
60 yasindan sonra bu iligki zayiflamaktadir. 287 olguda
kronik 6ksiiriik nedeninin arastirildig ¢alismada GORH
iligkili okstiriik yash grupta (60 ve tizeri) %3.7 oraninda
goriiliirken, yash olmayan grupta daha sik (%10.6) goz-
lenmistir.’ Gastrointestinal sistem hastaliklar ile kronik
okstiriik arasindaki iligkiyi arastiran bir baska ¢aligmada,
4003 olgunun anket ile sorgulanmasinin multivaryant
analizinde, kronik okstiriik ile regiirjitasyon arasinda an-
laml iligki (OR: 1.71, %99 KI, 1.2 to 2.45) saptanmis-

tar.1°

I PATOFIZYOLOJi

Gastroozofageal reflii hastaliginin nasil kronik kstirtige
neden oldugunu bilmek tedavi stratejilerinin temelini
olugturmaktadir.!! Gastro6zofageal reflii, makro ve mik-
ro aspirasyonlarla {ist ve alt solunum yollarini irrite ede-
rek oksiiriik refleksinin afferent kolunu stimiile edebilir
ve kronik 6ksiiriige neden olabilir. Refliiniin, iist ve alt
havayollarinda aspirasyon olmaksizin, 6zofagobronsiyal
Okstiriik refleksini stimiile ederek de kronik okstirtige
neden olabilecegini gosteren randomize kontrollii ¢alis-
malar vardir.” Bu noral refleks mekanizmasiyla, sadece
distal 6zofagusta olusan refliiniin o6ksiiritk stimulusu
olugturmada yeterli oldugu digtintilmektedir.’? Vagus
aracilikli olan bu 6zofagobronsiyal refleks, ilk olarak ko-
peklerde 6zofagusun asidifikasyonunun havayollarinda
dirence neden oldugunun gosterilmesiyle giindeme gel-
migtir.”® Daha sonra erigkinlerde yapilan 6zofagus asidi-
fikasyon c¢alismalarinda havayolu direncinin ve
bronsiyal agir1 duyarhligin arttifi gosterilmistir.'*" Di-
ger taraftan kronik 6kstiriiklillerde distal 6zofagusa asit
perfiizyonundan sonra ortaya ¢ikan 6ksiiriik ataklari, asit
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perfiizyonu oncesi uygulanan inhale antikolinerjikle za-
yiflatilabilmigtir.” Kronik 6kstiriikli 9, okstirtigii olma-
yan 16 GORH olgusuna, ¢ift kér olarak intradzofageal
salin ya da HCI asit infiizyonu uygulanmis ve ardindan
bu olgularda inhale kapsaisin ile oksiiriik refleksi deger-
lendirilmistir. GORH ve kronik 6ksiiriigii olan hastalar-
da asit infiizyonu, kapsaisin ile olusan 6ksiiriik refleksini
arttirirken, kronik 6ksiiriigii olmayan GORH olgularin-
da artirmamugtir.'

Ozofagus igindeki afferent duyusal sinirlerin akti-
vasyonu, santral sinir sisteminde bulunan ve oksiiriik,
bronkospazm gibi savunma mekanizmalarinda aracili
olan néronlarin bir subpopiilasyonunu stimiile edebile-
cegi diistiniilmektedir. Ayrica yapilan hayvan deneyle-
rinde 6zofagus ile havayollar1 arasinda belirgin bir noral
etkilegsimin oldugu gosterilmistir.'” Fizyolojik ¢aligma-
larda, non-adrenarjik ve non-kolinerjik néronlarin ak-
tivasyonu ile havayollarinda néropeptid salinimi ile
olusan aksonal refleksin ve ardindan gelisen noérojenik
inflamasyonun tetiklendigi gosterilmistir.’® Substans P
(SP) ve norokinin A (NKA) gibi tagikininler néropeptid
olarak da bilinmektedir ve siklikla aksonal refleks ile ilig-
kilidirler. Bu yolla; okstiriik, bronkospazm, mikrovaskii-
ler sizinti ve mukus sekresyonunun potansiyel
mediyatérleridirler.' Ozofagusa asit perfiizyonunun ha-
vayollarinda tasikinin salgilanmasim arttirdigini goste-
ren hayvan deneyleri, bu teoriyi desteklemektedir.?>?!
Insanlarda da, distal 6zofagusta sinirli olan asit refliisii-
niin, refleks mekanizmayla havayollarinda tagikinin sal-
gilanmasina ve bu yolla kronik Oksiiriige neden
olabilecegi gosterilmistir. Gastroozofageal reflii hastalig
iligkili oksiirtigli olan olgularin indiikte balgaminda ve
brons mukozasi biyopsilerinde SP, nérokinin 1 resept6-
rii,, NKA ve kalsitonin geni iliskili protein diizeyleri,
GORH olmayan ya da GORH olup kronik 6ksiiriigii ol-
mayan olgulara gore daha fazla bulunmustur. Gastroo-
zofageal reflii hastaligy iliskili kronik Oksiiriikte
havayollarinda nérojenik bir inflamasyonun varlig: ve
bu inflamasyonun GORH’da kronik dksiiriik geligimiy-
le yakindan iligkili olabilecegi belirtilmistir.?* Bir bagka
calismada, asit refliisii olan astimli ve kronik okstiriikli
olgularda havayollarinda benzer bir sekilde tasikinin se-
viyesinin arttig1 gosterilmistir ve bu nedenle havayolla-
rinda duyusal sinir aktivasyonu oldugu bir kez daha ileri
strilmistir.?

Son yillarda yapilan ¢alismalarda GORH iligkili
kronik 6ksiiriigiin, sadece asidik reflii degil, zay:f asidik,
nonasidik reflii ve 6zofagus dismotilitesi gibi pek ¢ok ne-
dene de baglh olabilecegi belirtilmigtir.*
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Oksiiriik de GOR atagini baslatabilmektedir. Bu ne-
denle bilinen bagka bir nedene bagh kronik oksiiriigii
olanlarda da GORH goz éniinde bulundurulmalidir.?>
Oksiiriik, muhtemelen gecici alt 6zofageal sfinkter
(AOS) gevsemesine neden olarak ya da transdiyafrag-
matik basinc artirarak reflitye neden olmaktadir.?® Bu
goris halen tartigmalidir.

I TANI
KLINiK OZELLIKLERI

Oksiiriigiin zamanlamas1 ve karakteri géz éniinde bulun-
duruldugunda, GORH iliskili 6ksiiriigii diger nedenlere
bagli 6ksiiriikklerden ayirt etmek zordur.” Kuru 6ksiiritk
kadar, kronik bronsitliler ve sigara icenlerde olan pro-
diiktif oksiiriikle de karsimiza gelebilir.

Patogenezde mikroaspirasyonun rol oynadig: hasta-
larda genellikle pirozis, regiirjitasyon, agizda eksi tat gi-
bi gastrointestinal semptomlar belirgindir. Yutma
glicliigii, gece terlemeleri, dispepsi, gogiis agrisi ve globus
gibi yakinmalar bulunabilir. Ekstratorasik hava yolu se-
viyesinde tekrarlayan aspirasyon, disfoni, boguk ses, bo-
gaz agrisi, dis erozyonuna neden olabilir. Pulmoner
aspirasyonlu hastalarda ise gogiis agrisi, dispne, higilt1 ve
balgam ¢ikarma gibi yakinmalara rastlamak miimkiin-
diir.

Oksiiriik bazen GORH’nin tek bulgusu olabilir. Ses-
siz GORH’e bagh dksiiriiklii hastanin klinik profili baz
ozellikler icermelidir.?® Tablo 1’"de GORH iligkili oksii-
riigiin klinik 6zellikleri 6zetlenmistir.

TABLO 1: GORH iligkili kronik éksiragin klinik 6zellikleri.

En az 2 aydir 8kstriik yakinmasi olmali
Cevresel irritanlara ve sigaraya maruziyetin olmamasi
ACE inhibitdr(i antihipertansif kullanma dykusi olmamasi

H o=

Okstiriikle iliskisiz ve stabil sekel lezyonlar harig, akciger grafisinin
normal olmasi
5. Semptomatik astimin dislanmasi:
- Oksiirigin astim tedavisi ile diizelmemesi
- Metakolin provakasyon testinin negatif olmasi
6. Ust havayolu dkstiriik sendromuna neden olacak rinosiniizitin diglanmasi:
- Birinci jenerasyon H1 antagonistleri ile 6kstrtigiin gerilememesi
- Sessiz siniizitin dislanmasi
7. Non-astmatik eozinofilik bronsitin dislanmast:

- Uygun sekilde yapilan indtikte balgam ¢alismalarinin negatif olmasi

- Oksirigtin inhale ve sistemik kortikosteroidlerle diizelmemesi.
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Alendronat, oral kortikosteroid, teofilin, inhale be-
ta-2 agonist, progesteron, kalsiyum kanal blokeri, anti-
kolinerjik ajan, morfin ve meperidin gibi ilaglar; alkol,
kafein, yagh yiyecekler, ¢ikolata, gaz gidericiler, limon
suyu ve domates iiriinleri gibi irritan gidalar; obezite, si-
gara icimi, siddetli egzersiz, uzamis gastrik entiibasyon,
akciger transplantasyonu, pnomonektomi, periton diya-
lizi, astim ve obstriktif uyku apne sendromu gibi durum-
lar GORH igin potansiyel risk faktérleridir.?

LABORATUVAR TESTLERI

GORH iligkili kronik oksiiriigii degerlendirmek icin bir-
cok test vardir. Ornegin, 6zofagus manometresi ile hipo-
tansif alt 6zofagus sfinkteri, baryumlu 6zofagus grafisi
ile GORH'nda olas1 hiatus hernisi degerlendirilebilir.
Baryumlu 6zofagus grafisi sonuglar1 mukozal hasar dii-
stindirtiyorsa, 6zofagoskopi ile mukoza biyopsisi alina-
bilmektedir. Semptomlar: monitorize ederken yapilan
intradzofageal hidroklorik asit infiizyonu 6zofagus mu-
kozasi asit duyarliligini gosterebilir. Baryumlu 6zofa-
gografi, radyoniikleid 6zofagus sintigrafisi ve 6zofagus
pH monitorizasyonu reflii ataklarini degerlendirebilir.
Es zamanl dual 6zofageal ve faringeal pH monitorizas-
yonu 6zofagofaringeal refli ataklarini ve bunlarin fa-
ringolaringeal hasar potansiyelini, pulmoner aspirasyon
riskini gostermede oldukga yararhidir. Kat1 gidalarla ya-
pilan radyoniikleid gastrik bosalma ¢aligmalar1 gecikmig
gastrik bogalma nedeni ile olusan GORH’n1 gosterme
potansiyeline sahiptir. 24 saat 6zofagus pH monitdri-
zasyonu, intragastrik teknesyum siilfiir kolloid infiizyo-
nundan sonra akciger sintigrafisi, BAL sivisinda ve
indiikte balgamda lipid yiiklii alveoler makrofajlarin
arastirilmasi, bronkoskopi ve laringoskopi sirasinda ha-
vayolu mukozal yiizeyin goriniimiiniin degerlendiril-
mesi ve akciger biyopsisi, GORH ve kronik &ksiiriik
arasindaki iligkiyi degerlendirmede kullanilan diger ta-
n1 yontemleridir.

Standart kateter bazli 24 saat 6zofageal pH monit6-
rizasyonu, yiiksek spesifisite ve sensitivitesi nedeniyle,
GORH ile 6ksiiriik arasindaki neden sonuc iliskisini d6-
kiimente eden en iyi testlerden biri olarak gosterilmistir.
Bu test ile 6zofagusa olan reflintin pH diizeyi ve siiresi
kaydedilebilmektedir. Ozofagusun distaline ve proksi-
maline yerlestirilen 2 ayr sensor ile refliiniin karakteri
hakkinda daha ¢ok bilgi edinilebilmektedir. Kronik, ne-
deni agiklanamamig okstiriigii olan 55 olguda, 24 saat
ambulatuvar 6zofagus pH monitérizasyonun kullanildi-
g1 bir calismada, refliiyle iliskili oksiiritk epizodu, reflii-
niin olmasindan sonraki iki dakika i¢inde olan oksiiriik
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olarak kabul edilmis ve 37 olguda gercek reflii iligkili 6k-
stiriik saptanmigtir.3

Gastrodzofageal sintigrafi (GOS) ile 55 GOR semp-
tomu olan kronik okstriikli olguda geg akciger goriin-
tlilemesinin yapildig1 caligmada, 51 olguda (%92.7)
pozitif GOS bulgusu saptanmis. Pozitif bulgu saptanan
olgularin 19 (%37.3)'unda proksimal reflii, kalaninda
(%72.7) distal reflii saptanmig, buna kargin pulmoner as-
pirasyon seyrek olarak saptanmistir. Kronik oksiiriigii
olan proksimal refliilii olgular daha siddetli reflii bulgu-
larina sahiptir. GOS’iin bu olgularin taranmasinda ve iz-
leminde yararl olabilecegi belirtilmigtir.’!

Impedans monitérizasyonu, pH degisikligi saptan-
mas1 gerekmeden, lipid ve hava refliisiintin saptanmasi-
na olanak saglarken, es zamanli pH monitérizasyonu
lipid refliiniin asidik olup olmadigini belirlememize yar-
dimc1 olmaktadir. impedans pH-metri, 6zellikle deneme
PPI tedavisine beklenen yanitin olmadig: durumlarda
tercih edilmelidir.?

AMPIRIK DENEME TEDAVISI

Kronik 6ksiiriigii olan ve GORH ile uyumlu gastrointes-
tinal septomlar: olan ya da Tablo 1’deki klinik profile
uyan kriterlere sahip olan ve silik GORH’nin kronik 6k-
stritk nedeni olabilecek olgularda 24 saatlik 6zofageal
pH monitorizasyonu yapilamiyorsa ya da yoksa tanisal
ampirik deneme antireflii tedavisinin uygulanabilecegi
onerilmektedir.? Daha sonra Harding, pH-metrinin ya-
pilabildigi durumlarda bile, maliyet etkin olmas: ve ko-
lay uygulanabilmesi nedeniyle ampirik PPI tedavisinin
oncelikle uygulanmasi gerektigini, kilavuzlarin bu sekil-
de diizeltilmesi gerektigini ileri siirmistiir.3> Bu 6neri,
56 olgunun 44’tine (%79) ampirik deneme tedavisi ile
GORH iligkili kronik 6ksiiriik tanisi konulan ve bu ne-
denle 24 saatlik 6zofagus pH moniterizasyonunun en-
gellendigi caligma ile desteklenmigtir.®

Bugiin kronik 6ksiirtigiin tanisinda ampirik PPI te-
davisi éncelikle tercih edilmektedir. Ozofageal reflii
semptomlar1 olmayan olgularda bile ampirik anti-reflii
tedavinin kullanilabilecegi bildirilmektedir.?* Oksiirii-
gun sik rastlanan diger nedenlerinin diglandig: olgular-
da yiliksek doz PPI ile ampirik tedaviyi takiben
okstirtigiin iyilesmesi, taniy1 desteklemektedir. Ampirik
tedavi en az 3 ay sirdiirilmelidir. Ampirik tedavinin ba-
sarisiz oldugu durumlarda, tedaviye yamitin iyi olmadi-
g1 hastalar1 ayirt etmek ve uygun ilag dozunu
dogrulamak i¢in pH-metri uygulanmasi 6nerilmekte-
dir.>® Sekil 1a ve 1b’de GORH iliskili kronik oksiiriikte
tan1 ve tedavi yaklagimi 6zetlenmistir.

22

GASTROOZOFAGEAL REFLU ILE ILISKILI KRONIK OKSURUK

Anamnez
Fizik muay
1 irritanlardan uzaklagsma
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SEKIL 1 a ve 1b: Kronik ksiiriikte tani ve tedavi yaklagimi (Ege Reflii Grubu).

Kisaltmalar; ACE I: “Angiotensin Converting Enzyme” inhibitorii, GORH: Gasrtod-
zofageal Reflii Hastali§i, PNAS: Postnazal Akinti Sendromu, BPT: Brons Provokasyon
Testi, PPI: Proton Pompasi inhibitéri.

I TEDAVI
KONSERVATIF TEDAVI

Kilo verme, yiiksek protein ve diisitk yag icerikli anti-
reflii diyeti, gece yatarken basin yiikseltilmesi, yagam
tarzi degisiklikleri (sigara ve kahveden uzak durmak)
onerilmektedir. Obezite ve obstriiktif uyku apne sendro-
mu gibi yandas hastaliklar ve diger bazi yandas hastalik-
larda kullanilan ilaglar (nitrat, progesteron, kalsiyum
kanal blokeri vb) GORH kontroliinii zorlastiracagindan,
bu faktorlerin etkilerini en aza indirecek 6nlemler alin-
malidir.

FARMAKOLOJIK TEDAVi

GORH iligkili kronik &ksiiriigiin tedavisinin temelini
proton pompast inhibitérleri (PPI) olusturmaktadir. Te-
melde standart PPI dozunun giinde 2 kez verilmesi 6ne-
rilse de, giinde tek dozun da etkili oldugunu gosteren
calismalar vardir.3*
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Proton pompasi inhibitérleri, oksiiriik yakinmasi
kaybolduktan sonra en az 3 ay kullanilmali, daha sonra
tedrici azaltilarak sonlandirilmalidir. GORH kronik bir
hastalik oldugu icin 6ksiiriik, tedavi kesildikten sonra
tekrar ortaya ¢ikabilir. Bu durumda tekrarlayan ve uza-
mis tedavi gerekebilir. Proton pompasi inhibitérleri tek
basina etkili olmadig1 zaman prokinetik ajanlar ve diyet
tedavisinin eklenmesi etkili olabilir.*® Oksiiriigiin ken-
disinin de GOR atagina neden olabileceginden, diger k-
stritk nedenleri tedavi edilmeden, asit supresyon
tedavisinin yeterince basarili olamayacag: da gz oniin-
de bulundurulmahdir.”

CERRAHi TEDAVi

Eriskinlerde medikal tedavi ile GORH’a bagli kronik 6k-
stiriik olgularin %70-100’t diizelmekle birlikte, yogun
farmakolojik ve konservatif tedaviye ragmen Oksiiriik
yakinmalar: devam eden olgularda antireflii cerrahisi
digtiniilmelidir (Tablo 2).

Antireflii cerrahi tedavisinde agik ya da laparosko-
pik fundoplikasyon teknigi kullanilmaktadir. Fundopli-
kasyon operasyonu uygulanan 322 GORH tanili olgunun
incelendigi caligmada, operasyon sonrasinda kronik 6k-
stiriik, astim, odinofaji gibi ekstradzofageal semptomlar-
da %67-82 oraninda diizelme goriilmiistiir.* Bir bagka
caligmada, GORH ve havayolu semptomu olan, laparos-

M. Sezai TASBAKAN ve ark.

TABLO 2: Antireflii cerrahi kriterleri.

1- Tedavi dncesi 24 saatlik pH-metri 8zofagus monitérizasyonu ¢alismasinin
pozitif olmasi.

2- Olgunun ksiriginin GORH Klinik profili ile uyumlu olmasi (Tablo 1).

3- En az 3 ay yogun medikal tedaviye ragmen dksiriglin diizelmemesi ve
seri 8zofageal pH monitdrizasyonu veya diger objektif ¢alismalarla
{baryumlu &zofagus grafisi, 6zofagoskopi, mide bosalma galismalan vb)
tedavi aninda refli hastaliginin kontroliiniin basansiz oldugunun
gosterilmesi ve GORH'un hala kronik ékstiriigiin olasi nedeni olmas.

4- impedans galismalari ile refliintin zayif asidik ya da nonasidik oldugunun
gsterilmesi ki bu durumlarda zaten PPI tedavisinden beklenen yanit elde
edilememektedir.

5- Olgunun yasam kalitesinin gegmeyen okslriik nedeniyle etkilendigini

dustiniyor olmasi.

kopik antireflii cerrahi uygulanan 128 olgunun 53 aylik
izleminde, olgularin %74’tinde kronik 6ksiiritkte azalma
ve %41’inde tamamen kaybolma gozlenmistir.?® Anti-
reflii cerrahi tedavinin, 6zellikle zayif asidik refliilerde
ila¢ tedavisinden daha bagaril1 olacag: ileri siiriilmiis ve
PPI tedavisi alirken monitdrize edilen ve nonasidik ref-
listi olan olgular antireflii cerrahiden daha fazla yarar
gormiislerdir.¥
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Akut Basagrilari

ACUTE HEADACHE

Dr. Mehmet ZARIFOGLU

*Néroloji ABD, Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, BURSA

Ozet

Abstract

Akut basagrilarinda tedaviden once ikincil nedenler dislanmali
ve tani kesinlestirilmelidir. Primer basagrilarinda uygun ilag segimi
onem tagimaktadir.

Anahtar Kelimeler: Basagrisi, tedavi, acil bakim

Effective treatment of acute headache begins with making a
precise diagnosis and ruling out secondary causes of headache. Once a
primary headache is diagnosed, it is important to select the appropriate
acute care (abortive and symptomatic) therapy for each patient.

Key Words: Headache, treatment, acute care

enel acil servislere bagvuran hastalarin %2’ye

yakin oranimi basagrisi sikdayeti olan hastalar

olusturmaktadir. Basagris1 acilde sik karsilagilan
bir sikdyet olup hastalarin %3’e varan oranda bagvuru
sebebidir. Bu hastalarda ayirict tan1 6zellikle organik hasta-
lig1 ekarte etmek agisindan dnemlidir. Akut agrinin ortadan
kaldirilmasi bunu takip etmelidir.

Bu hastalarin %20-55’1 primer basagrisi iken, %40-
50’sinde sistemik hastaliklar %1-5’inde ciddi ndrolojik
problemler ¢ikmaktadir. Kisiyi acile getiren basagrisi daha
once yasadigi belki de tedavisini de gordiigii primer
basagrisinin bir atagi olabilir veya bu tiir primer basagrisi
ilk atagin1 yapiyor ya da sekonder basagrisi olarak isimlen-
direcegimiz bir bagka nedenin sonucu olarak o basagrisi
yasanmaktadir. Bagagrili hastadan alinan anamnez primer-
sekonder ayirimini yapmada ve dogru tant koymada ilk ve
en Onemli agamadir. Hastanin sorgulanmasinda dikkate
alinmasi gereken kriterler sunlar olmalidir:

1. Acile bagvurmaya neden olan basagrisindan 6nce
eger varsa basagrisi oykiisii

2. Son basagrisinin zamanla iligkili gelisimi

Turkiye Klinikleri J Surg Med Sci Cilt 3, Sayi 37 2007,
sayfa 80-3’de yayinlanmisgtir.
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3. Bagagrisinin siddetinin derecesi, siiresi ve karakteri
4. Basagrisinin lokalizasyonu ve nereden baslayip ne-
reye yayildigi

5. Basagrisinin baslatan, artiran, azaltan nedenler
6. Basagrisina oncelik ve eslik eden semptomlar

7. Acile bagvurmadan Once basagrisi i¢in tedavi
amach herhangi bir ila¢ kullanip kullanmadig1 ortaya kon-
malidir.

Almnan anamnezde hasta tanisi konmus primer
basagrisi ifade ediyor, norolojik ve fizik muayeneleri nor-
malse, biyokimyasal ve radyolojik incelemeler basagrisi ile
iliskilendirilecek bir bulgu ortaya koymuyorsa dogrudan
agn giderici tedaviye baglanmalidir. Anamnez tan1 koyma-
da en donemli aragtir. Yeni baglayan bir basagrisi muhtemel
organik olarak kabul edilmelidir. Anamnezde kullanilan
ilaglar, entoksikasyon siiphesi, travma enfeksiyon ihtimali
detayli sorgulanmalidir. Norolojik muayenede suur bulanik-
lig1, goz dibinde patoloji, ense sertligi ve fokal norolojik
bulgu organisite agisindan son derece dnemlidir. Basagrisina
eslik eden bulanti, kusma, ates Oncelikle organisite lehine
degerlendirilmelidir.

Hemogram, sedimantasyon, renal ve karaciger fonk-
siyon testleri, elektrolit degerleri hakkinda oncelikle bilgi-
lenmelidir.

BT ve MR; intrakranial basing degisiklikleri, enfeksi-
yonlari, akut vaskiiler olaylari ve yer kaplayici lezyonlarin
ayirict tanisinda kullanilmalidir.
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Primer bagagrilari i¢inde akut tablo olusturabilenler:
1. Migren tipi bagagrisi

2. Epizodik gerilim tipi basagrisi

3. Kiime basagrisi

4. Somatizasyon bagagrisidir.

Migren; paroksismal 6zellikte genellikle bir bag yari-
sinda yerlesimli olan, siddetli, genellikle zonklayic1 karak-
terde olan bulanti, kusma, fotofobi ve fonofobi nin en az
birinin agriya eslik ettigi ve hastanin bas-boyun ya da
viicut hareketi ile artig gosteren basagrisi 6zellikleri taniy1
koymada bize yol gosterici kriterlerdir.

Epizodik gerilim tipi basagrisi; genellikle kiint va-
sifta basing hissi seklinde ifade edilen, siklikla iki tarafli
olan, eslik eden bulgularin genellikle olmadigi, hareketle
artis gOstermeyen, anksiete, panik bozukluk, depresyon
gibi bulgularin bulgularin bulunabildigi 6zellikleriyle
kendini gosterir.

Kiime basagnrisi; seyrek goriilen tek tarafli ve taraf
degistirmeyen, fronto-orbital yerlesimli, giiniin ayn1 saatin-
de gelmeye meyilli, 30-90 dk siiren, terleme, gézde kizar-
ma, lakrimasyon artigi gibi otonomik bulgularin eslik ettigi,
cok siddetli, oyucu, zonklayici vasiftadir. Erkeklerde daha
stk goriiliir. Basagr ataklarinin kiimelendigi donem birkag
ay sirebilir. Tedavide 7 ml/dk %100 oksijen solunmasi
atag1 durdurabilir. Etkili olunmazsa sc triptan (sumatriptan)
uygulanir. Proflaktik tedavi (Verapamil, Topiramat,
Valproik asit) hemen baglanmalidir.

Somatizasyon basagrisi gerilim basagrisi 6zellikleri-
ni tasgimakla birlikte basagris1 psikiyatrik tablonun bir
pargasidir. Hastanin acile basvurunda basagrisi diginda
anksiyete, panik atak bulgulari, depresif bulgular ve bagka
somatik yakinmalar eslik edebilir.

Primer basagrilarinin klinik 6zelliklerinin bilinmesi
hastanin eger sekonder basagrisi yoksa taniyr hemen
koydurtup tedaviye baslanmasini saglar. Yukarda belirti-
len anamneze ait sorular primer basagrilarinin tanisi i¢in
yeterlidir. Tabi ki bu hastalarin fizik ve ndrolojik muaye-
neleri ve ayirici tan1 amagli yapilan tetkikleri normal
olacaktir.

Sekonder basagrilarinda ise altta yatan bir neden
vardir. Bu neden hastanin sistem muayenelerinde veya
laboratuar tetkikinde bagsagrisini izah edebilecek bir bulgu
olarak ortaya konabilir. Akut basagrisina yol agan
sekonder nedenler kolay anlasilmasi agidan su tablo ile
sunulabilir:

1. Norolojik nedenler
a. Vaskiiler olaylar
o Subaraknoid kanamalar

o Kanayicr tip beyin damar hastaligi
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=)

Tikayicr tip beyin damar hastaligi

=)

Temporal arterit

[on

. Intrakranial nonvaskiiler olaylar

o Tiumor

0 Menenjit, ansefalit gibi enfeksiyonlar
o Hidrosefali

o Bagka intrakranial yerlesimli patolojiler
2. Oftalmik nedenler

o Glokom

o Uveit

3. Nazal-Dental-Otojen nedenler

o Akut siniizit

o Dis apsesi

o Otitis Media

0 Mastoidit

4. Sistemik-metabolik, toksik nedenler.
o Viral enfeksiyonlar

o Hipoksi, CO entoksikasyonu

o Hipertansiyon krizi

o Vaskiilitler (SLE, Behcet Hast.)

Hastada anamnez ve muyene bulgulari laboratuar tet-
kiki karar1 vermede yol gostericidir. Eger hastada:

o Hayatinida karsilagtigi “ilk ve en kotii basagrisi
“olarak tanimlaniyorsa

o Akut baslangi¢ ve nérolojik bulgular varsa

o Subakut baslangi¢ var ama giderek kotiilesiyorsa
o Sistemik hastalikla agiklanamiyorsa

o Ates, bulanti kusma eslik ediyorsa

o Papil 6demi, suur bozuklugu, ense sertligi gibi
fokal norolojik bulgular varsa ileri tetkik endikasyonu var
demektir.

Tetkikler hastanin anamnez ve muayene bulgularinin
yonlendirmesiyle, invaziv olamayan ve kolay olandan
invaziv ve komplikeye gore siralanir. Rutin kan tetkikiyle
metabolik ve enfeksiydz hastaliklarda biiyiik 6l¢iide taniya
gidebilirken subaraknoid kanama ayiric1 tanisinda lomber
ponksiyon gibi invaziv ve beyin tomografisi, magnetik
rezonans goriintiileme, dijital substraksiyon anjiografi gibi
ileri tetkik yontemleri gerekmektedir.

Acile bagvuran basagrili hastada ayiric1 tan1 hizlica
yapilmalidir. Bunun igin bagagrilarin1 asagidaki gibi za-
mansal seyrini gozeterek gruplaylp yaklasmak yararl
olabilir:

o Akut tek basagrist
o Akut tekrarlayict basagrisi
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o Subakut basagrisi
o Kronik giinliik basagrist

Akut tek basagrisi ile gelen hasta daha 6nce yasama-
dig1 bir basagrisi ile acil poliklinige bagvurmustur. Bu
hastada diisiiniilmesi gereken tanilar:

o Subaraknoid kanama
o Ansefalit

o Menenjit

o Glokoma

o Tlk migren atag

o Sistemik enfeksiyon

Subaraknoid kanama genellikle ilk ve tek kanama
olarak ifade edilse de, hastalarin yarisinda daha onceki
giinlerde uyarici sizma tarzinda kiigiik kanamalarin oldugu
gerek anamnez gerekse yapilan lomber ponksiyonda tirtikl
eski eritrositlerin goriilmesi ile anlagilir. Subaraknoid ka-
nama bagagris1 genellikle gokgiiriiltiisii (thunderclap) tarz-
da olarak ifade edilir. Subaraknoid kanama bagagrisinin
baz1 6zellikleri ve eslik eden bulgular:

o Ani baglangicly, siklikla siddetli
o Hastalarin %90’ 1nda goriiliir

o Ense sertligi (%75), suur bulaniklig1 (%40), kusma
(%45) oranlarinda eslik eder.

o Oksipito-frontal lokalizasyon siktir.

Bu anamnezle gelen hastanin ndrolojik muayenesinde
6zellikle; suur durumu, géz dibi muayenesi, ense sertligi ve
varsa fokal norolojik bulgularin tesbiti 6nemlidir. Bu hasta-
larda tetkik béliimiinde bahsedilen algoritma uygulanir. Bir
calismada subaraknoid kanama diisiiniilen hastalarda nihai
tani su oranlarda degisebilir:

o Migren %13

o Menenjit %10

o Iskemik strok %8

o Miyokard Infarktiisii %8

o  Gerilim tipi basagris1 %7

o  Gripal enfeksiyon %6

haberci

Strok  geciren  hastalarda belirti

(sentinental) ya da eslik eden bulgu olarak basagrisina
rastlanabilir.

Menenjit ise subaraknoid kanama ile ayirici tanisi
yapilmasi gereken bir enfeksiyon tablosudur. Menenjitte
basa agris1 biraz daha yavasa baglayip giderek artan sekilde
olup, ense sertligi ve enfeksiyon tablosu vardir.

Ansefalitte suur kapanmasi, epileptik nobetler ve
fokal norolojik bulgular belirleyicidir.
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Glokom Kkrizinde gérme azalmasi ve agrili goz hare-
ketleri vardir ilk atak ise migren atagindan ayirici tani
yapilmalidir.

Eger akut agn tekrarlayan yani daha onceleride var
olan bir agr1 ise diigiiniilmesi gereken organik nedenler:

o  Subaraknoid kanama

o Intermitan hidrosefali

o Feokromositoma

o  Serebral hipoperfiizyon

o Intrakranial yer kaplayici lezyon olmali, primer
basagrilar1 olarak migren, epizodik gerilim tipi basarisi,
kiime oncelikle diisiiniilmelidir.

Subaraknoid kanamanin abondan olmayan, sizma ka-
namalarina bagl haberci tekrar agrilarindan yukarda bah-
sedilmigtir.

Temporal arterit daha ¢ok 50 yas {izeri hastalarda
siklikla basagrisiyla kendini gosteren, oftalmik arterin
etkilenmesiyle gorme kaybi gibi komplikayonn nedeniyle
¢ok kisa zamanda tani konmasi geren bir hastaliktir. Er-
kek/Kadn;2/1°dir. Kilo kaybi, ates, eklem agrilar eslik
eder. Basagrisi tutulan tarafta olup ayni taraf ¢ene ekle-
mindeki agr1 eslik eder. Temporal arter kivrimli, kizarmig
ve genislemis olarak goriiliir ve palpasyon agrilidir. Gorme
kaybr tek ya da iki taraflidir. Sedimantasyon yiiksekligi
erken doénemde Onemle degerlendirilmelidir. Temporal
arter biopsisi bulgulari zaman gerektiren, invaziv ama
kesin tan1 koydurucudur. Tedavide kortikosteroid ilk ve en
degerli tedavi olup sedimantasyon takibi kullanim siiresi-
nin tayininde énemlidir.

Intermitan hidrosefalide tekrarlayan kafa ici basing
artmalar1 ile eszamanli olarak, sendromun belirtisi olan
tekrarlayan basagrisini olusturur.

intrakranial basin¢ artiminda basagrisi kardinal
bulgulardandir. Beyin tiimorii gibi yer kaplayici olaylarda
basagrinin olugsmasindaki temel mekanizma kafa i¢i ba-
sing artmast ve direk etkiyle agriya duyarli yapilarin
traksiyonudur. Tanimlanan agr1 derin, siirekli, kiint, ba-
zen zonklayici gibi sabit olmayan ozelliklere sahiptir.
Tiimoriin biiylimesi ve 6demin artis1 ile ile basagrisi
giderek daha siddetli ve uzun siireli olur ve analjeziklere
cevap orani diiser. Fokal nérolojik bulgular, gézdibinde
papil ddemi, epileptik ndbetler bu taniy1r daha 6n planda
diistinmemizi saglar. Yer kaplayici lezyon niteligindeki
beyin apselerinde ayni bulgulara enfeksiyon bulgularida
eslik eder.

Esansiyel hipertansiyon genellikle basagrisina yol
agmaz. Diastolik basincin kisa siire iginde 100 mmHg’yi
gectigi durumlarda genellikle bilateral oksipitalden tiim
basa yayilan zonklayici, patlayici karakterde basagrisina
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tremor, ¢arpinti eslik eder. Feokromositoma da hipertansi-
yon krizi ataklari tekrarlayan agrilara yol agabilir.

Sonug olarak acil poliklinige bagvuran her hastada
sekonder basagrisi olasiligin1 daha az siklikla goriilmesine
ragmen daha 6n plana alinip 6zellikle anamnezin bu yonde
derinlestirilmesi, norolojik ve fizik muayenesinin dikkatli
yapilmasi, tetkiklerin optimal diizeyde kullanilmasi temel
prensiplerdir.
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SORULAR

ANATOMI

1. Hangisi A. facialis’in boyunda verdigi daldir?
a) A. labialis superior
b) A. labialis inferior
c) A. palatina ascendens
d) A. lateralis nasi
e) A. angularis

Cevap D (Arinci K, Elhan A, Anatomi)

2. V. cava inferior’a agilmayan damar hangisidir?
a) V. hepatica dextra
b) V. lumbalis sinistra
c) V. renalis dextra
d) V. testicularis sinistra
e) V. suprarenalis dextra

Cevap D (Gévsa Gékmen F, Sistematik Anatomi)

3. Hangisi A. iliaca interna’nin visceral dallarindan
degildir?
a) A. vesicalis inferior
b) A. obturatoria
c) A. uterina
d) A. rectalis media
e) A. vaginalis

Cevap B (Ozan H, Anatomi)

4. Cellulae mastoidea ile yakin komsulugu bulunan
sinus hangisidir?
a) Sinus occipitalis
b) Sinus sagittalis inferior
c¢) Sinus sigmoideus
d) Sinus rectus
e) Sinus petrosus inferior

Cevap C (Romanes GJ. Manual of Practical Anatomy.
Head and Neck and Brain. Egyptian Edition. Vol. 3. s.
62)

5. Ductus thoracicus hangi seviyede sol tarafa do6-
ner?
a) Torakal 5. vertebra
b) Torakal 8. vertebra
c) Lumbal 1. vertebra
d) Lumbal 5. vertebra
e) Servikal 7. vertebra

Cevap A (April E, Clinical Anatomy. 3. Baski, s. 43)
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6. Hangisi plexus lumbalis’in dali degildir?
a) n. genitofemoralis
b) n. ilioinguinalis
c) n. pudendus
d) n. obturatorius
e) n. femoralis

Cevap C (April E, Clinical Anatomy. 3. Baski, s.417)

7. Her iki goziin ortak hareketini saglayan yol hangi-
sidir?
a) Fasciculus lenticularis
b) Fasciculus longitudinalis medialis
c) Fasciculus longitudinalis posterior
d) Fasciculus retroflexus
e) Fasciculus medialis

Cevap B (Romanes GJ. Manual of Practical Anatomy.
Head And Neck and Brain. Egyptian Edition. Vol 3. s.
248)

8. Arteria mesenterica superior igin asagidakilerden
hangisi dogrudur?
a) Cauda pancreatis’in 6niinden geger
b) Collum pancreatis’in 6niinden geger
c) Corpus pancreatis’in 6niinden geger
d) Corpus pancreatis’in arkasindan processus un-
cinatus’un 6niinden gecger
e) Caput pancreatis’in arkasindan gecger

Cevap D (Standring S, Gray’s Anatomy, 40. baski, 2008,
s. 1074)

9. Asagidaki kaslardan hangisi Corpus perineale’ye
tutunmaz?
a) Musculus ischiocavernosus
b) Musculus sphincter ani externus
c) Musculus bulbospongiosus
d) Musculus transversus perinei profundus
e) Musculus levator ani

Cevap A (Standring S, Gray’s Anatomy, 40. baski, 2008,
s. 1096)

10.Bas ve gozlerin birlikte hareket etmesiyle ilgili yol
asagidakilerden hangisidir?
a) Fasciculus mammillothalamicus
b) Fasciculus longitudinalis medialis
c) Fasciculus gracilis
d) Fasciculus arcuatus
e) Fasciculus longitudinalis superior
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Cevap B (Standring S, Gray’s Anatomy, 40. baski, 2008,
s. 663-664)

11.Hangisi corpus amygdaloideum’un efferent yolu-
dur?
a) Stria medullaris thalami
b) Indiseum griseum
c¢) Fornix
d) Cingulum
e) Stria terminalis

Cevap E (Taner D, Fonksiyonel Néroanatomi, 2.baski,
1999, s.229; Gévsa G6kmen F, Sistematik Anatomi,
1.baski, 2003, s.720)

12.Asagidaki ganglionlardan hangisi digerlerinden
farklhilik gostermektedir?
a) Ggl. trigeminale
b) Ggl. oticum
c) Ggl. submandibulare
d) Ggl. pterygopalatinum
e) Ggl. Ciliare

Cevap A (Gévsa Go6kmen F: Sistematik Anatomi,
1.baski, 2003, s.800)

13.Papez dongiisii i¢inde hangisi bulunmaz?
a) Nucc. anteriores thalami
b) Fimbria hippocampi
¢) Tractus mamillothalamicus
d) Cingulum
e) Stria terminalis

Cevap E (Taner D: Fonksiyonel Néroanatomi, 2.baski,
Ankara, Metu Press, 1999, s.229; Gévsa Gékmen F:
Sistematik Anatomi, 1.baski, 2003, s.718)

14.Tonsilla palatina infeksiyonlarinda agrinin orta
kulakta hissedilmesinin nedeni nedir ?

a) Cavum tympani mukozasini n. glossopharynge-
us’un n. tympanicus dali innerve ettigi igin

b) Cavum tympani mukozasini n. hypoglossus’un
n. tympanicus dali innerve ettigi i¢in

c) Cavum tympani mukozasini n. facialis’in n. tym-
panicus dali innerve ettigi icin

d) Cavum tympani mukozasini n. lingualis’in n. tym-
panicus dali innerve ettigi i¢in

e) Cavum tympani mukozasini n. accessorius in-
nerve ettigi icin

Cevap A (Fonksiyonel Anatomi (Bas, Boyun ve lg or-
ganlar, Sancak B, Meserret Cumhur M, eds. 1999 . p.
197)
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15.1. ve 2. ayak parmaklarinin birbirine bakan komsu
yiizleri arasindaki duyu kaybi hangi sinir lezyo-
nunu gosterir?

a) N. peroneus superficialis
b) N. peroneus profunda

c) N. tibialis

d) N. plantaris medialis

e) N. plantaris lateralis

Cevap B (Gévsa Gékmen F, Sistematik Anatomi, 2003,
s. 850)

16.Kan ve limfa damari olmayan olusumu isaretleyi-
niz.
a) Corpus ciliare
b) Sclera
c) iris
d) Cornea
e) Conjunctiva

Cevap D (Williams PL, Gray’s Anatomy, 38. Baski,
Chairman of the Editorial Board, 1995. s.1326)

17.Asagidaki sekilde ok ile igsaretli kas hangisidir?

a) M. corrugator supercilii
b) M. orbicularis oculi

c) M. risorius

d) M. epicranius

e) M. procerus

Cevap A (Ferner H, Staubesand J: Sobotta insan Ana-
tomisi Atlasi, (Cev.: Arinci K.), 1.Cilt, 18.Baski, 1985,
s.133)

18.0rta kulak hangi duvar araciligi ile fossa cranii
media ile komsudur?
a) Paries jugularis
b) Paries tegmentalis
c) Paries membranaceus
d) Paries labyrinthicus
e) Paries caroticus
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Cevap B (Sancak B, Cumhur M, Fonksiyonel Anatomi
Bas Boyun ve I¢ Organlar, 2. baski, 2002, s.83)

19.Anulus tendineus communis (zinn halkasi) ile
ilgili olmayan kasi isaretleyiniz.
a) Musculus rectus superior
b) Musculus obliquus superior
c) Musculus rectus inferior
d) Musculus rectus lateralis
e) Musculus rectus medialis

Cevap B (Sancak B, Cumhur M, Fonksiyonel Anatomi
Bas Boyun ve I¢ Organlar, 2. baski, 2002, s.66)

20.Foramen ischiadicum minus’dan gegen kasi isa-
retleyiniz.
a) Musculus piriformis
b) Musculus obturator externus
c) Musculus gemellus superior
d) Musculus obturator internus
e) Musculus gemellus inferior

Cevap D (Taner D, Fonksiyonel Anatomi Ekstremiteler
ve Sirt Bélgesi, 2. baski, s.159)

21.Asagidakilerden hangisi foramen
formis’ten gegmez?

a) Nervus ischiadicus

b) Nervus cuataneus femoris lateralis
c) Arteria pudenda interne

d) Nervus pudendus

e) Arteria glutea inferior

infra piri-

Cevap B (Taner D, Fonksiyonel Anatomi Ekstremiteler
ve Sirt Bélgesi, 2. baski, s.161)

22 Asagidaki yumusak damak kaslarindan hangisi
plexus pharyngeus tarafindan inerve edilmez?
a) Musculus tensor veli palatini
b) Musculus levator veli palatini
¢) Musculus palatoglossus
d) Musculus palatopharyngeus
e) Musculus uvulae

Cevap A (Sancak B, Cumhur M, Fonksiyonel Anatomi
Bas Boyun ve I¢ Organlar, 2. baski, 2002, s.163-4)

23.Dili yukan ve arkaya dogru hareket ettiren kas
asagidakilerden hangisidir?
a) Musculus genioglossus
b) Musculus hyoglossus
c) Musculus palatoglossus
d) Musculus chondroglossus
e) Musculus styloglossus

Cevap E (Sancak B, Cumhur M, Fonksiyonel Anatomi
Bas Boyun ve Ig Organlar, 2. baski, 2002, s.168-9
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24.Asagidaki olugsumlardan hangisi ventriculus
lateralis’in cornu anterior’u ile ilgilidir?

a) Eminentia collateralis

b) Velum medullare superius (anterius)

c) Calcar avis

d) Nucleus caudatus

e) Area vestibularis

Cevap D (Taner D, Fonksiyonel Néroanatomi, 4. baski,
2004, s.27)

25.Asagidaki kaslardan hangisi fossa cubitalis ile
ilgili degildir?
a) Musculus pronator teres
b) Musculus brachioradialis
c) Musculus brachialis
d) Musculus supinator
€) Musculus coracobrachialis

Cevap E (Taner D, Fonksiyonel Néroanatomi, 2. baski,
s.100)

26.Asagidakilerden hangisi erkekteki pars prostatica
urethrae ile ilgili degildir?
a) Sinus prostaticus
b) Fossa navicularis
c) Colliculus seminalis
d) Crista urethralis
e) Utriculus prostaticus

Cevap B (Taner D, Fonksiyonel Néroanatomi, 2. baski,
s.270)

27.Crista lacrimalis anterior yiiz kemiklerinden han-
gisinde bulunur?
a) Os lacrimale
b) Os frontale
c) Os nasale
d) Maxilla
e) Os zygomaticum

Cevap D (Sancak B, Cumhur M, Fonksiyonel Anatomi
Bas Boyun ve l¢ Organlar, 2. baski, s.10)

28.Pharynx’in beslenmesi ile ilgili olmayan arteri
isaretleyiniz.
a) Arteria pharyngea ascendens
b) Arteria palatina major
c) Arteria canalis pterygoidei
d) Arteria dorsalis lingua
e) Arteria sublingualis

Cevap E (Sancak B, Cumhur M, Fonksiyonel Anatomi
Bas Boyun ve I¢ Organlar, 2. baski, s.179 )
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29.Nervus laryngeus superior’'un innerve ettigi kasi
isaretleyiniz.
a) Musculus crico-arytenoideus posterior
b) Musculus crico-arytenoideus lateralis
c) Musculus cricothyroideus
d) Musculus thyro-epiglotticus
e) Musculus arytenoideus

Cevap C (Sancak B, Cumhur M, Fonksiyonel Anatomi
Bas boyun ve I¢ Organlar, 2. baski, s.110)

30.Midenin arka yuzii ile komsu olmayan olugsumu
isaletleyiniz.
a) Diaphragma
b) Arteria splenica
c) Pankreasin 6n yizii
d) Glandula suprenalis sinistra
e) Karacigerin lobus quadratus’u

Cevap E (Sancak B, Cumhur M, Fonksiyonel Anatomi
Bas boyun ve I¢ Organlar, 2. baski, s.200)

31.Funiculus lateralis’te yer almayan yolu igaretleyi-
niz.
a) Tractus corticospinalis lateralis
b) Tractus corticospinalis anterior
c) Tractus spinacerebellaris anterior
d) Tractus spinacerebellaris posterior
e) Tractus rubrospinalis

Cevap B (Taner D, Fonksiyonel N6éroanatomi, 4. baski,
2004, s.121)

32.Asagidakilerden hangisi memeyi besleyen arter-
lerden degildir?
a) Arteria thoraco-acromialis
b) Arteria thoracica lateralis
c) Arteria thoracica interna
d) Arteria subscapularis
e) Arteria intercostalis posterior

Cevap D (Taner D, Fonksiyonel Néroanatomi, 4. baski,
2004)

33.Mediastinum superius iginde yer almayan olusu-
mu isaretleyiniz.
a) Arcus aortae
b) Vena brachiocephalica dextra
c) Nervus vagus
d) Arteria subclavia sinistra
e) Sag nervus laryngeus recurrens

Cevap E (Sancak B, Cumhur M, Fonksiyonel Anatomi
Bas boyun ve I¢ Organlar, 2. baski, s.139)
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34.Asagidaki olugsumlardan hangisi yiizeyel perine
araligi (spatium perinei superficiale)’nda bulun-
maz?
a) Musculus transversus perinei superficialis
b) Musculus sphincter urethrae (sphincter urethrae
externum)
c) Musculus ischiocavernosus
d) Musculus bulbospongiosus
e) Musculus vestibularis major

Cevap B (Sancak B, Cumhur M, Fonksiyonel Anatomi
Bas boyun ve I¢ Organlar, 2. baski, s.283)

35.Arteria labyrinthi hangi arterin dalidir?
a) Arteria inferior posterior cerebelli
b) Arteria inferior anterior cerebelli
c) Arteria superior cerebelli
d) Arteria cerebri posterior
e) Arteria communicans posterior

Cevap B (Sancak B, Cumhur M, Fonksiyonel Anatomi
Bas boyun ve Ig Organlar, 2. baski, s.94)

36.Hypothalamus’a ait olmayan nucleus’u igaretleyi-
niz.
a) Nucleus periventricularis
b) Nucleus dorsomedialis
c) Nucleus ventromedialis
d) Nucleus posterior
e) Nucleus centromedianus

Cevap E (Taner D, Fonksiyonel Néroanatomi, 4. baski,
2004, 5.188)

37.Sinus cavernosus igerisinde bulunmayani igaret-
leyiniz.
a) Arteria carotis interna
b) Nervus abducens
c) Nervus trochlearis
d) Nervus mandibularis
e) Nervus maxillaris

Cevap D (Taner D, Fonksiyonel Néroanatomi, 4. baski,
2004, s.22)

38.Ganglion oticum fonksiyonel olarak nervus
glossopharyngeus ile ilgilidir. Ancak topografik
olarak asagidaki sinirlerden hangisi ile ilgilidir?
a) Nervus maxillaris
b) Nervus facialis
c) Nervus ophtalmicus
d) Nervus petrosus major
e) Nervus mandibularis

Cevap E (Sancak B, Cumhur M, Fonksiyonel Anatomi
Bas boyun ve Ig Organlar, 2. baski, s.44)
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39.Ramus mandibulae ile glandula parotidea’nin
hangi yiizii komsuluk yapar?
a) Facies superior
b) Facies superficialis
c) Facies antremedialis
d) Facies posteromedialis
e) Facies posterior lateralis

Cevap C (Sancak B, Cumhur M, Fonksiyonel Anatomi
Bas boyun ve I¢ Organlar, 2. baski, s.42-3)

40.Uterus’un lenf damarlari agagidakilerden hangisi-
ne direne olmaz?
a) Nodi lymphatici aortici
b) Nodi lymphatici iliaci
c) Nodi lymphatici externi
d) Nodi lymphatici sacrales
e) Nodi lymphatici inguinales superficialis

Cevap E (Sancak B, Cumhur M, Fonksiyonel Anatomi
Bas boyun ve I¢ Organlar, 2. baski, s.306)

MEDITEST Cilt 20, Sayi 1, 2011

ANATOMI

41.Duodenum’un pars descendens’i 6nde asagidaki-
lerden hangisi ile komsudur?

a) Arteria renalis

b) Vena cava inferior

c) Caput pancreatis

d) Mesocolon transversum’un radix’i
e) Flexura coli dextra

Cevap D (Sancak B, Cumhur M, Fonksiyonel Anatomi
Bas boyun ve I¢ Organlar, 2. baski, s.210)

42 .Musculus digastricus’un venter anterior’'unu
innerve eden sinir agagidakilerden hangisidir?

a) Nervus facialis

b) Nervus alveolaris inferior
c) Nervus mylohyoideus

d) Nervus buccalis

e) Nervus lingualis

Cevap C (Sancak B, Cumhur M, Fonksiyonel Anatomi
Bas boyun ve I¢ Organlar, 2. baski, s.54)
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1. Distal ileum rezeksiyonu yapilmis bir hastada,
safra asitleri i¢in hangisi dogrudur?
a) Karaciger veno6z kanindaki diizeyleri artar
b) Portal kandaki diizeyleri artar
c) Lenf dolagimindaki diizeyleri artar
d) Safra kesesinde depolanma miktari artar
e) Hepatositlerden sentezi artar

Cevap E (Ganong WF, Tibbi Fizyoloji, 20. baski, s.483-
487)

2. Asagidakilerden hangisi ince bagirsak motilitesi
tizerinde digerlerinden farkh bir etki olusturur?
a) Gastrin
b) Kolesistokinin
c) Vazoaktif intestinal polipeptid
d) Asetilkolin
e) Motilin

Cevap C (Ganong WF, Tibbi Fizyoloji, 20. baski, s.464-
472)

3. Amilorid hangi mekanizma ile diiiretik etki

gosterir?

a) Vazopresin salgilanmasini inhibe eder

b) Toplayici kanallarda epitel Na* kanallarini inhibe
eder

c) Ozmotik diiirez yapar

d) Cikan kalin henlede Na-K-2Cl kontransportunu
inhibe eder

e) Distal tuibiilde su kanallarini inhibe eder

Cevap B (Ganong WF, Tibbi Fizyoloji, 20. baski, s.699)

4. Hangisi anjiyotensin II’'nin etkilerinden degildir?

a) Renin sekresyonunu stimiile eder

b) Periferik arteriyollerde vazokonstriiksiyon ya-
par

c) Subfornikal organin stimiilasyonu ile su alimini
uyarir

d) Renal tiibiillerden potasyum sekresyonunu art-
tinr

e) ADH salinimini arttirir

Cevap A (Ganong WF, Tibbi Fizyoloji, 20. baski, s.441-
422)

5. Bobrek plazma akiminin olgiilmesinde hangisin-
den yararlanilir?

a) Kreatinin klerensi
b) PAH klerensi
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c) insiilin klerensi
d) Sodyum klerensi
e) Glukoz klerensi

Cevap B (Ganong WF, Tibbi Fizyoloji, 20. baski, s.679-
681)

6. Asagidaki transkripsiyon faktorlerinden hangisi
kok hiicrelerini myeloid hiicre yapimina yénlen-
dirir?

a) GATA 2
b) GATA 1
c) EBP

d) RAR alfa
e) PU.1

Cevap E (Young NS, Clinical Hematology, 2006, s.66)

7. Eozinofil olugsumu igin asagidaki biiyiime
faktorlerinden hangisi 6zgiin olarak etkindir?
a)lL5
b)IL 1
c) G-CSF
d) GM-CSF
e) EGF

Cevap A (Hoffman, Hematology: Basic Principles and
Practice, 4.baski, 2005; Kenzie SB, Textbook of
Hematology, s.15; Hoffbrand AV, Pettit JE, Moss
PAH, Essential Hematology, 4. baski, s.4,5)

8. Asagidakilerden hangisi kan hiicre yapimina
inhibitor etkilidir?
a) IL-3
b) Fe™
c) GM-CSF
d) MIP-1a (Macrophage inflammatory protein)
e) Flt 3 ligand

Cevap D (Israel GL, Israel ED, Mechanisms in
Hematology, 2001, McKenzie SB, Clinical laboratory
hematology, 2004, p.30)

9. Karacigerden salgisi arttiginda bagirsaklardan
kana Fe gegisini azaltan asagidakilerden hangi-
sidir?

a) Hepcidin

b) DMT 1

c) Hephastin

d) Ferroportin

e) Cytochrom b5
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Cevap A (Young NS, Clinical Hematology, 2006)

10.Protein Z-bagimh protease inhibitor (ZPI)
asagidakilerden hangisini inhibe eder?
a) F1
b) F11
c) Aktif FV
d) Aktif FX
e) Aktif F V111

Cevap D (Zipes, Braunwald’s Heart Disease, A Textbook
of Cardiovascular Medicine, 7. baski)

11.Postgangliyonik sempatik adrenerjik noéronlarin
uyariimasi sonucu asagidakilerden hangisi
gorilmez?
a) iris radiyal kasinda kasilma
b) Sinoatriyal diigiimde ileti hizinda artma
c) Deri ve mukoza arteriyollerinde daralma
d) Midede sekresyonda azalma
e) Erkek seks organlarinda ereksiyon

Cevap E (Ganong WF, Tibbi Fizyoloji, s.217-224)

12.Asagidakilerden hangisi spirometre ile dlguliir?
a) Artik voliim
b) inspiratuar yedek voliim
c) Fizyolojik 6lii mesafe
d) Total akciger kapasitesi
e) Fonksiyonel rezidiiel (artik) kapasite

Cevap B (Ganong WF, Tibbi Fizyoloji, s.625-644)

13.Asagidaki damar  yataklarinin hangisinde
meydana gelen hipoksi vazokonstriiksiyona yol
acar?
a) Koroner
b) Pulmoner
c) Serebral
d) Kas
e) Deri

Cevap B (West RB, Respiratory Physiology, s.35-51)

14.Sempatik sinir sistemi igin agsagidaki ifadelerden
hangisi dogrudur?
a) Hedef organ inhibisyonu muskarinik antago-
nistler ile gergeklesir
b) Adrenerjik preganglionik liflere sahiptir
c) Kisa postganglionik lifleri bulunur
d) Spinal kordda torakolumbar dagilim gosterir
e) Efferent lifler baslica N. vagusta lokalizedir
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Cevap D (Ganong WF, Tibbi Fizyoloji, s.217-224)
15.Hemoglobin disosiyasyon egrisini sola
kaydirmayan hangisidir?

a) Viicut sicakhginda azalma

b) pH’in artmasi (bazik)

c) Difosfogliseratin azalmasi

d) PCO2’nin artmasi

e)Hb F

Cevap D (Ganong WF, Tibbi Fizyoloji, s.643-648)

16.Sinir-kas kavsaginda iletiyi engelleyerek ilgili
kasta felce neden olan kiirar'in (d-tubakiirarin)
etki mekanizmasi asagidakilerden hangisidir?

a) Presinaptik uca kolin geri alinimini engeller

b) Presinaptik uctaki vezikiillerin ekzositozunu en-
geller

c) Presinaptik uctaki asetil kolin sentezleyen enzimi
inhibe eder

d) Motor son plaktaki nikotinik ACh reseptorlerini
bloke eder

e) Sinaptik araliktaki asetilkolin esteraz enzimini
aktive eder

Cevap D (Davies A, Blakeley ASG, Kidd C, Human
Physiology, 2001, s.180)

17.Asagidaki reseptorlerden hangisi kiside sedasyon
(sakinlik, gevseme) yaratan ilaglarin etkisine
aracilik eder?

a) Nikotinik asetilkolin reseptorleri
b) Muskarinik asetilkolin

c) Glutamat reseptorleri

d) Aspartat reseptorleri

e) GABAAx reseptorleri

Cevap E (Ganong WF, Tibbi Fizyoloji, 21.baski, 2003,
s.93)

18.Asagidakilerden hangisi botulinum toksininin

(botoks) sinir-kas kavsagindaki etki mekanizmasini

aciklar?

a) Kolinin presinaptik uca geri alinmasini inhibe e-
der

b) Presinaptik membrandaki voltaja bagh kalsiyum
kanallarini kapatir

c) Nikotinik reseptorlere baglanarak asetilkolinin
baglanmasini engeller

d) Asetilkolin vezikiillerinin sinaptik araliga ekzosi-
tozunu engeller

e) Asetilkolinesteraz enzimini inhibe eder

Cevap D (Berne RM, Levy MN, Koeppen BM, Stanton
BA, Physiology, 5. baski, s.59)
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19.Asagidakilerden hangisi C grubu afferent lifler
tizerindeki vanilloid reseptoér-1 lizerinden etki
ederek agn olusturur?
a) Prostaglandin
b) Enkefalin
c) Kapsaisin
d) Serotonin
e) P faktorii

Cevap C (Ganong WF, Tibbi Fizyoloji, 21. baski, 2003,
s.144)

20.Somatoduysal kortekste temsil alani en genis
viicut kismi neresidir?

a) Ayaklar
b) Bas
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c) Kollar
d) Govde
e) Dudaklar ve dil

Cevap E (Schneider EG, Bealer SL, Review of Medical

Physiology)

21.Asagidaki transkripsiyon faktorlerinden hangisi

kok hiicrelerini miyeloid hiicre yapimina yon-
lendirir?

a) GATA 2

b) GATA 1

c) EBP

d) RAR alfa

e) PU.1

Cevap E (Young NS, Clinical hematology, 2006, s.66)
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HISTOLOJI-EMBRIYOLOJI

1. Dollenmeden sonra uterusa implante olan yapi
asagidakilerden hangisidir?
a) Blastosist
b) Zigot
c) Morula
d) Blastomer
e) Gastrula

ACIKLAMA: Morula uterus bosluguna ulastiginda,
uterus boslugundaki sivi zona pellisida’yl gegip i¢
hiicre kitlesinin hiicreler arasi bosluguna sizip top-
lanmaya baslar. Giderek genisleyen hicreler arasi
bosluklarin birbiriyle birlesmesiyle blastosel denilen
tek bir bosluk olusur. Bu asamada embriyo da
blastosist olarak adlandiriir ve uterus mukozasina
implantasyonu bu dénemde meydana gelir.

Cevap A (Basaklar AC: Langman’s Medikal Embriyoloji,
7. Baski, 1996, s. 281)

2. Meckel divertikiilii sindirim kanalinin hangi kis-
minda meydana gelir?

a) Duodenum
b) Jejunum
c) ileum

d) Ozofagus
e) Rektum

AGIKLAMA: insanlarin %2-4’linde vitellin kanalin kiigiik
bir kismi kaybolmaz kalir ve bu kalinti ileumda Meckel
divertiktli veya ileal divertikil adiyla bilinen bir ¢ikinti
olusturur.

Cevap C (Basaklar AC, Langman’s Medikal Embriyoloji,
9. Baski, 2005, s. 304)

3. Howship lakiinasinda asagidaki hiicrelerden han-
gisi bulunur?
a) Osteoblast
b) Osteoklast
c) Osteosit
d) Kondroplast
e) Osteoprojenitor hiicre

ACIKLAMA: Osteoklastlar ¢ok bulyuk, ileri derecede
dallanmig olan hareketli hiicrelerdir. Hiicre govdesinin
geniglemis kisminda 5-50 sayida cekirdegi vardir.
Hucrenin dallari oldukga diizensiz, farkli bicimde ve
kalinliktadir. Bu hiicreler kemik rezorpsiyonunun bas-
ladigi bolgelerde, enzimatik olarak agilmis, Howship
lakiinasi adi verilen gukurcuklarda bulunurlar.
Osteoklastlar kdkenini kandan alan monositlerin bir-
lesmesi ile olustuklari icin mononikleer fagositer sis-
tem icinde yer almaktadirlar.
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Cevap B (Aytekin Y: Temel Histoloji, 8. Baski, 1998, s.
133)

4. Asagidakilerden hangisi yanhstir?

a) Parotis bezi ser6z salgi yapar

b) Goblet hiicreleri mukoz salgi yapar

c) Glandula submandibularis seromukoz bir bezdir

d) Giannuzi yarim aylar pankreasta bulunur

e) Mukoz bezler hematoksilen-eozin boyasi ile sa-
bun kopiigii manzarasinda boyanirlar

ACGIKLAMA: Giannuzi yarim aylari seromukoz bezlerde
izlenen bir olusumdur. Oysa pankreas Langerhans
adaciklari gibi endokrin Uniteleri yaninda ekzokrin Uni-
telere de sahiptir ve bunlar sadece seroz tiptedir. Do-
layisi ile pankreasta giannuzi yarim aylarina rastlama
olanag yoktur.

Cevap D (Junqueira LC. Temel Histoloji, 8. baski, 1998,
s. 304)

5. Hangisi karaciger igin yanhstir?

a) V. porta ve A. hepatika karaciger siniizoidlerine
acilirlar

b) Siniizoidler V. sentralise agilirlar

c) Siniizoidlerin bazal membrani yer yer kesintilidir

d) V. sentralisler birleserek V. hepatika’y! yaparlar

e) Siniizoid duvan ile hepatositler arasindaki ara-
liga Hering arahigi denir

ACIKLAMA: Siniizoid duvari ile hepatositler arasinda yer
alan potansiyel bogluga Disse aralidi adi verilir. Burada
gecen Hering araligi olarak ifade edilen yapi diye bir
yapi yoktur. Hering kanali diye bir yapi vardir. Bu yapi
safra kanalikullerinin portal alana komsu bolgelere yak-
lastid1 sirada olusturdugu safra kanalciklarina verilen
addir. Bir de Hering cisimcikleri vardir ki, bu yapilara
hipofiz bezi arka lobunda yer alan aksonlarin terminal
bdlgelerinde depo haldeki ADH ve oksitosin hormonla-
rini bulunduran yapllar olarak rastlanmaktadir.

Cevap E (Junqueira LC. Temel Histoloji, 8. baski, 1998,
s. 307)

6. Hangisi safra kanalikiilleri i¢in dogrudur?

a) Tek kath prizmatik epitelle doseli bolimdiir

b) Duvarinda endotel hiicreleri ve Kupffer hiicrele-
ri yer alir

c) Hepatositlerin arasinda yer alan genislemis ekst-
raselliiler araliktir

d) Glisson liggeninde seyrederler

e) Vena sentralise agizlasirlar
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ACIKLAMA: Safra kanalikilleri adi verilen yapilar
hepatositlerin birbirine komsu duvarlari arasinda yer
alan c¢api 1-2 mikrometre kadar olan tibiler bogluk-
lardir ve bir ekstraselliler araliktir. Glisson liggeninde
seyreden yapilar safra kanallaridir. Vena sentralise
karaciger lobllinde yer alan sintzoidler agizlasir.
Sinlizoid duvarinda endotel hiicresi ve Kupffer hiicre-
si yer alir. Tek kath prizmatik veya kibik epitelle doge-
li olan yapi safra kanalidir. Safra kanalikdilleri herhan-
gi bir epitelle doseli olmayan ve hepatositlerin hiicre
zari ile olusan kanalciklardir.

cevap C (Junqueira LC. Temel Histoloji, 8. baski, 1998,
s. 307)

7. Ovaryum follikiilleri hangisinden geligir?
a) Primer cinsiyet kordonlari
b) Kortikal (ikincil) kordonlar
c) Urogenital sinus
D) Mezensim
e) Mezonefrik kanal

Cevap B (Sadler,T.W.Langman’s Medikal Embriyoloji.
Ceviri: Basaklar AC, 2005. s. 333)

8. Glomeriiler filtrasyon bariyeri nelerden olusur?

a) Podosit - idrar boslugu - Pariyetal yaprak

b) Mezangial hiicre - Mezengial matriks - Pencereli
kapiller

c) Mezangial matriks - Pencereli kapiller - Glome-
riiler bazal membran

d) Pencereli kapiller - Glomeriiler bazal membran -
Podosit

e) Mezengial hiicre - Mezengial matriks - Podosit

Cevap D (Abraham L.Kierszenbaum. Histoloji ve Hiicre
Biyolojisi. s.373. Ceviri editérii: Ramazan Demir.
2006)

9. Salgi uriininiin Ust sitoplazmanin bir kismi ile
birlikte hiicre digina atildigi sekresyon tipine ne
denir?

a) Merokrin
b) Holokrin
c) Apokrin
d) Otokrin
e) Parakrin

Cevap C (Junqueira LC, Carneiro J, Temel Histoloji.
Ceuviri editérii: Aytekin Y, Seyhun Solakoglu. s. 83.
2006)

10.Sadece efferent lenf damarina sahip olmayan
lenfoid yapi hangisidir?
a) Tonsilla
b) Timus
c) Lenf diigimi
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d) Dalak
e) Peyer plaklan

ACIKLAMA: Tonsilla, Timus, Dalak ve Peyer plaklari
sadece afferent lenf damarlarina sahiptir. Lenf digi-
mi ise hem afferent hem de efferent lenf damarina
sahiptir.

Cevap C (Tekelioglu M, Ozel Histoloji, ince Yapi ve
Gelisme, 2002, p. 146)

11.“Her bir terminal bronsiyol 1-2 respiratuar
brongiyole, bunlarda 3-5 adet alveoler duktusa bo6-
ltinur” ifadesi akciger gelisiminde hangi evreyi ta-
nimlar?
a) Psodoglandiiler evre
b) Kanalikiiler evre
c) Terminal kese evresi
d) Alveoler evre
e) Akcigerlerin perikardiyoperitoneal bosluk igine

genigsleme evresi

Cevap B (Basaklar C, Langman Medikal Embriyoloji, 9.
Baski, 2005, p.272)

12.Hemidesmozomlarin yapisina katilan ve
ekstraselliller matriks reseptorii olarak islev go-
ren transmembran proteini asagidakilerden han-
gisidir?
a) Okludin
b) Kaderin
c) integrin
d) Melanin
e) Endotelin

Cevap C (Histoloji ve Hiicre Biyolgjisi: Patolojiye Giris"
(Histology and Cell Biology: An Introduction to
Pathology - Kierszenbaum AL), 2006) p.309)

13.Sindirim kanal ortiisiinde yalnizca follikiille iligkili
epitelde bulunan antijen sunucu hiicre hangisidir?
a) Langerhans hiicresi
b) interdijitasyon yapan hiicre (IDC)
c) Follikiiler dendritik hiicre (FDC)
d) Paneth hiicresi
e) M hiicresi

Cevap E (Histoloji ve Hiicre Biyolgjisi: Patolojiye Giris"
(Histology and Cell Biology: An Introduction to
Pathology - Kierszenbaum AL), 2006) s. 432)

14.Spermlerin hareketliligini kazandiklari, stereosil-
yumlu epitelle doéseli genital kanal asagidakiler-
den hangisidir?
a) Seminifer tubiiller
b) Tubuli rekti
c) Duktuli eferentes
d) Epididimis
e) Vaz deferens

MEDITEST Cilt 20, Sayi 1, 2011



Cevap D (Histoloji ve Hiicre Biyolojisi: Patolojiye Giris"
(Histology and Cell Biology: An Introduction to
Pathology - Abraham L. Kierszenbaum), 2006) s.
554-57)

15.Peyer plaklarinin lenfoid follikiillerini 6rten 6zel-
lesmis epitelyal hiicreler agagidakilerden hangisi-
dir?
a) Plazma hiicreleri
b) Paneth hiicreleri
c) Kupffer hiicreleri
d) M hiicreleri
e) Pariyetal hiicreler

AGIKLAMA: ileumda bulunan Peyer plaklarinin lenfoid
follikGillerini orten 6zellesmis epitelyal hicreler M hiic-
releridir. Plazma hticreleri B lenfositlerinden farklilasa-
rak olusur ve antikor salgilarlar. Paneth hicreleri
Liberkiihn kriptalarinin alt kisminda yer alir. Kupffer
hiicreleri karacigerde ve pariyetal hiicreler ise midede
bulunurlar.

Cevap D (Young B, Heat JN: Wheather’'s Functional
Histology, 4.baski, 2000, s. 215)

16.Asagidakilerden hangisi bir gliya hiicresidir?
a) Kupffer hiicresi
b) Langerhans hiicresi
c) Astrosit
d) Melanosit
e) Mastosit

ACIKLAMA: Gliya hucreleri; astrositler, oligodentrositler
ve mikrogliyayi igerir.

Cevap C (Kierszenbaum AL. Histoloji ve Hiicre Biyolojisi.
Demir R (Ceviri Editdrii), 1.baski, 2006, s. 206)

17.Billroth kordonlar asagidaki organlardan hangi-
sinde bulunur?
a) Akciger
b) Dalak
c) Karaciger
d) Hipofiz
e) Bobrek

ACIKLAMA: Dalak kordonlari Billroth kordonlari olarak
da bilinir ve dalakta kirmizi pulpada bulunur.

Cevap B (Kierszenbaum AL. Histoloji ve Hlicre Biyolgjisi.
Demir R (Ceviri Editérii), 1.baski, 2006, s. 292)

18.Endokondrial kemiklesme esnasinda hipertrofik
kondrositler tarafindan hangi biiyiime faktoéri sal-
gilanir?
a)TGF-alfa
b) TGF-beta
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c) FGF
d) EGF
e) VEGF

Cevap E (Demir R, Histoloji ve Hticre biyolojisi, 1. baski,
2006, s 133)

19.insan immiin yetersiz tip 1 viriisii (HIV-1) hangi
hiicreleri enfekte ederek noéronlara toksik etki
gosteren sitokinleri sentezler?
a) Mikrogliya
b) Ependim hiicresi
c) Oligodendrosit
d) Schwann hiicresi
e)Tanisit

Cevap A (Demir R: Histoloji ve Hticre biyolojisi, 1. baski,
2006, s 212)

20.Asagida verilen hiicrenin sekilli elemanlarindan
hangisi inkliizyon grubuna girer?
a) Endoplazma retikulumu
b) Yag damlaciklari
c) Mikrofilaman
d) Peroksizom
e) Lizozom

ACIKLAMA: Diger siklarda verilenler, sitoplazmada
belirli gorevleri olan metabolik olarak aktif (canl), se-
killi yapilardir. Yag damlaciklari, daha sonra kullanil-
mak Uzere sitoplazmada biriktirilen besin maddeleri
grubunda, cansiz sekilli yapilardir (inklizyon).

Cevap B (Gartner LP, Hiatt JL, Color Textbook of
Histology, 3. baski, 2007, S:41- 42)

21.Cizgili kaslarin ince yapisinda, asagida verilenle-
rin hangisinde aktin filamani bulunmaz?

a) i bandi

b) A bandi
c) Sarkomer
d) H bandi
e) Z gizgisi

ACIKLAMA: Sarkomer kasiimayi saglayan birim yapinin
tim{dir;  aktin  filamanlarini  igerir. A bandi
miyozinlerin boyu kadardir, aralarina aktin filamanlar
sokulur. | bandinda sadece aktin filamanlari bulunur.
H bandi, A bandinin ortasinda, iki Z gizgisinden uza-
nan aktinlerin uglari arasindaki kisimdir; aktin filaman-
larini igermez. Z gizgisi, komsu sarkomerlerdeki aktin
filamanlarinin tutundugu yerdir.

Cevap D (Gartner LP, Hiaft JL, Color Textbook of
Histology, 3. baski, 2007, s.161-162)
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22.Soluk borusu (trakea) ile ilgili agiklamalardan

hangisi yanhstir?

a) Ig yiizii yalanci gok katl titrek tiiylii (kinosilyali)
epitelle doselidir

b) Lamina propriya gevsek bag dokusundan olu-
sur

c) Epitel igerisinde Goblet hiicreleri bulunur

d) Submukozada seréomiik6z bezler bulunur

e) Adventisyada elastik tipte kikirdak icerir

ACGIKLAMA: icerdigi kikirdak hiyalin tiptedir.

Cevap E (Gartner LP, Hiatt JL, Color Textbook of
Histology, 3. baski, 2007, S:351-354)

23.0steosit hiicreleri arasindaki hiicre baglanti tipi
hangisidir?
a) Zonula okludens
b) Zonula adherens
c) Desmozom
d) Hemidesmozom
e) Gap-junction

ACIKLAMA: Osteositler, lakuna adi verilen bosluklarda
yerlesmis olup; sitoplazmik uzantilari, komsu hicre-
lerle gap-junction (oluklu baglantilar) aracihdiyla bag-
lanti kurar.

Cevap E (Kierszenbaum AL, Histoloji ve Hiicre Biyolojisi,
Ceviri: Demir R)

24 Paramezonefrik duktusun gelisimini inhibe eden
hangisidir?
a) Leydig hiicresi
b) Sertoli hiicresi
c) Spermatogonium
d) Oogonium
e) Granuloza hiicresi

ACIKLAMA: Fotal testislerde sertoli hiicrelerinden salgi-
lanan anti mullerrian hormon, paramezonefrik
duktusun gelisimini baskilar ve kaybolmasini saglar.

Cevap B (Insan Embriyolojisi - K.L.Moore - Ceviri: M.
Yildinm Genital sistem gelisimi)

25.Asagidakilerden hangisi “unilokiiler yag huicresi”
icin yanhstir?
a) Tek, biiyiik yag damlacigi igerirler
b) Cekirdegin hemen yaninda kiigiik bir golgi
kompleksi bulunur
c) Cok sayida mitokondrisi vardir
d) Az sayida GER bulunur
e) Bol serbest ribozom bulunur

ACIKLAMA: Unilokuler yag hilicresinde mitokondri azdir,
multiloktler yagd hucresinde ise bol miktarda mito-
kondri vardir.
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Cevap C (Temel Histoloji - L.C. Junqueira - Ceuviri: Y.
Aytekin )

26.Asagidaki hormon-hedef doku/hiicre iligkilendir-
mesinden yanlis olani isaretleyiniz?

a)SRH  -—--meeee-e- Somatotrop

b) TRH - Follikiiler hiicre

¢) GnRH  ------------ Gonadotrop

d) ADH = -----eeee-e- Bobrek toplayici kanallari
e) ACTH --—--—--—-—-—-- Spongiosit

ACIKLAMA: TRH\'nin hedef hiicreleri hipofizdeki tirotrop
hiicrelerdir, tiroid follikiiler hicreleri uyaran hormon
iseTSH (tiroid stimulan hormon)’dir.

Cevap B (Keirszenbahum AL.: Histology and Cell
Biology: an introduction to pathology, 1. Baski, 2002,
5.476-497)

27.0ogenezin hangi asamasinda follikiilde follikiil
sivisi (likor sivisi) olugmaya baslar?
a) Primordial follikiil
b) Primer follikiil
c) Sekonder follikiil
d) Graaf follikiilii
e) Atretik follikil

ACIKLAMA: Sekonder folikll tanimlanmasinda, sivi
birikimi en 6nemli morfolojik bulgulardan birirdir.

Cevap C (Keirszenbahum AL.: Histology and Cell
Biology: an introduction to pathology, 1. Baski, United
State of America, Mosby Inc., 2002, s. 567-69)

28.Asagidakilerden hangisi bobrek korteksinde asla
yer almaz?
a) Glomeriil
b) Proksimal kivriml tiibiil
c) Ductus Bellini
d) Distal kivrimli tubulus
e) Afferent arteriyol

ACIKLAMA: Diger siklarda verilenler, bébrek korteksin-
de bulunan ana yapilardir, Ductus Bellini medullar pi-
ramitleri olusturan kanallarin en blyugudir, sadece
medullada yer alir.

Cevap C (Keirszenbahum AL.: Histology and Cell
Biology: an introduction to pathology, 1. Baski, 2002,
s. 369-373)

29.ito hiicreleri hangisinde bulunur?
a) Dalak
b) Karaciger
c) Pankreas
d) Akciger
e) Testis
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ACIKLAMA: ito hiicreleri karacigerde disse araliginda
yerlesik olan yag ve vitamin A depolayan hepatik stellat
hiicrelerdir. Patolojik durumlarda miyofibroblastlara do-
nuserek kollajen sentezlerler.

Cevap B (Ross MH, Pawlina W: Histology: A text and
atlas, Fifth edition, 2006, s.585)

30.Asagidakilerden
koken alir?
a) Eozinofil
b) Bazofil
c) Monosit
d) Trombosit
e) Lenfosit

ACIKLAMA: Kan pulcuklar (trombositler); cekirdeksiz,
disk bigcimindeki 2-4 mikrometre ¢aph hiicre pargacik-
laridir. Kemik iligindeki polipoid dev hicreler olan
megakaryositlerden koken alirlar.

hangisi megakaryositlerden

Cevap D (Junqueira LC, Carneiro J. Temel Histoloji.
Text &Atlas, Aytekin Y, Solakoglu S, 11. baski, 2006,
5.236)

31.Asagidaki kollajen tiplerinden hangisi viicutta en
¢ok bulunur?
a) Tip | kollajen
b) Tip Il kollajen
c) Tip lll kollajen
d) Tip IV kollajen
e) Tip V kollajen

ACIKLAMA: Kollajen insan viicudunda en bol bulunan
proteindir, kuru agirhigin %30’unu teskil eder. Bir du-
zineden fazla kollajen tipi tanimlanmis olmasina kar-
silik en yaygin ve en ¢ok calisilan tipleri I, II, Ill, IV ve
V’tir. Tip kollajen bunlarin iginde en bol ve yaygin bu-
lunanidir.

Cevap A (Aytekin, Temel Histoloji, 8.baski, s.93)

32.Hiyalen membran hastaliginda asagidaki hiicre-
lerden hangisinin fonksiyonu bozuktur?
a) Tip | alveoler hiicre
b) Tip Il alveoler hiicre
c) Clara hiicresi
d) Endotel hiicresi
e) Alveoler makrofaj

ACIKLAMA: Fetal gelisimde surfaktan tip Il hiicrelerde
lameller cisimciklerin gorilmeye baglamasi ile birlikte
gestasyonun son haftalarinda belirir. Prematiire do-
gumlarda, solunum gigliginin belirtisi olarak gocuk-
lar glglikle nefes alip verir. Bu gibi yenidoganlarda
hiyalen membran hastaliginin yetersiz surfaktan ya-
pimi gelistigi gosterilmistir.

Cevap B (Aytekin, Temel Histoloji, 8.baski, s.341)

MEDITEST Cilt 20, Sayi 1, 2011

HISTOLOJI-EMBRIYOLOJI

33.Ureteri agagidaki epitel tiplerinden hangisi doger?
a) Yalanci ¢ok kath prizmatik mikrovillili epitel
b) Tek kath prizmatik titrek tiiylii epitel
c) Cok kath degisken epitel
d) Cok kath prizmatik titrek tiyli epitel
e) Cok kath kiibik epitel

ACIKLAMA: Mesane ve idrar yollari bébreklerde uretilen
idrari depolar ve disari aktarir. Kaliksler, renal pelvis,
ureterlerin duvarlari mesaneye dogru gittikce kalinla-
sir. Bu organlarin mukozasi ¢ok katli degisken epitel-
yum ile gevsekten tikiza dogru degisen bag dokusu-
nun yaptigi lamina propria’dan olusur.

Cevap C (Aytekin, Temel Histoloji, 8.baski, s.375)

34.Meme bezlerinin tipi asagidakilerden hangisidir?
a) Basit tiibiiler bez
b) Basit tiibiiloalveoler bez
c) Bilesik tlbiiler bez
d) Bilesik alveoler bez
e) Bilesik tiibiiloalveoler bez

ACIKLAMA: Meme bezlerinin her biri birlesik tibiloal-
veoler tipte 15-25 lobllden olugsmustur; bunlarin gérevi
yenidoganin beslenmesi icin sut salgilamaktir.

Cevap E (Aytekin, Temel Histoloji, 8.baski, s.444)

35.Solunum yollarinin asagidaki kisimlarinin hangi-
sinin duvarinda kikirdak, adaciklar seklinde bulu-
nur?
a) Trakea
b) Sekonder bronsg
c) Terminal bronsiyol
d) Respiratuar bronsiyol
e) Alveoler kanal

ACIKLAMA: Brons mukozasi, yapisal olarak kikirdak ve
kaslarin organizasyonu diginda, trakea mukozasina
benzer. Bronslarda kikirdaklarin sekli trakeaya oranla
daha duzensizdir; ancak buyuk bronglarda kikirdak
halkalari limeni tamamen gevreler. Brons ¢api azal-
dikga kikirdak halkalarin yerini izole hiyalin kikirdak
plaklari ya da adalari alir.

Cevap B (Aytekin, Temel Histoloji, 8.baski, s.333)

36.Kan yaymasinda goriilen en biiyiik capa sahip
hiicre hangisidir?
a) Trombosit
b) Monosit
c) Eritrosit
d) Notrofil
e) Lenfosit

ACIKLAMA: Monositler kemik iligi kaynakli agrantlo-
sitlerdir. Bu hucrelerin ¢ap1 12 pm’den 20 um’ye ka-
dar degismekte olup; I6kositlerin en blykleridir.
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Cevap B (Aytekin, Temel Histoloji, 8.baski, s.232)

37.Sekonder oosit, ikinci mayotik boliinmesini ne
zaman tamamlar?

a) Oviilasyondan 6nce
b) Oviilasyonda

c) Fertilizasyonda

d) Dogumda

e) Pubertede

ACIKLAMA: Birinci mayoz bdlinme ovilasyondan he-
men once tamamlanir. Kromozomlar, yavru hicreler
arasinda esit olarak bdélinir, ancak sekonder oositler-
den biri sitoplazmanin hemen hemen timunu alirken,
digeri birinci kutup cismi haline gelir. Birinci kutup cis-
minin atimasindan hemen sonra, henliz ovaryumun
kortikal bolgesinde bulunan ovumun nikleusu ikinci
mayoz bélinmesine baslar. Bu bdliinme metafaz saf-
hasinda durur ve ancak délleme meydana gelirse ta-
mamlanabilir. Sperm hiicresinin ovuma girisi ile ikinci
mayoz bolinme tamamlanir ve ikinci kutup cismi atilir.

Cevap C (Aytekin, Temel Histoloji, 8.baski, s.430)
38.Asagidaki bag doku tiirlerinin hangisi kan yapici

organlarin parankimasini olusturur?
a) Yag doku
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b) Retikiiler bag doku
c) Mezenkim doku

d) Mukoz bag doku
e) Gevsek bag doku

ACIKLAMA: Retikiler bag doku 6zellesmis bir bag doku
cesidi olup, hematopoietik organlarda mimari catiyi
olusturur. Bag dokunun bu seklinde retikiler hucreler
dallanmig retikiiler liflerden olusan ince matriksi ya-
parlar.

Cevap B (Aytekin, Temel Histoloji, 8.baski, s.115)

39.Santroasiner hiicre asagidakilerden hangisinde
yer alir?
a) Karaciger
b) Pankreas
c) Tuba uterina
d) Parotis bezi
e) Uterus

ACGIKLAMA: Ductus interkalaris’in baglangi¢ pargasinin
asinuslarin limeni igerisine penetre olmus olan intra-
asiner kisimdaki bu hucrelere sandroasiner hucreler
denir.

Cevap B (Aytekin, Temel Histoloji, s.304)
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1. Embden-Meyerhof yoluna katilan asagidaki enzim-
lerden hangisi fluoriir iyonlari ile inhibisyona 6zel-
likle duyarhdir?

a) Fosfohekzos izomeraz
b) Hekzokinaz

c) Aldolaz

d) Piriivat kinaz

e) Enolaz

ACIKLAMA: Fluorir dusuk derisimlerde bile glikolitik
yolun bir enzimi olan enolazi inhibe eder. Fluorir, et-
kiledigi enzimlerdeki magnezyum, kalsiyum gibi iki
degerli metalleri, muhtemelen bir fluorofosfat bagi ile
etkiler.

Cevap E (Gliirdol F, Ademoglu E, Biyokimya, 1. baski,
2006, s,254)

2. Eritrositte glikolizin son iriinii asagidakilerden
hangisidir?
a) 2,3 bifosfogliserat
b) 1,3 bifosfogliserat
c) Fosfonolpiriivat
d) Laktat
e) Piriivat

ACIKLAMA: Eritrositlerdeki glikoliz, aerobik kosullarda
dahi her zaman laktat olusumu ile biter. Clnki
pirivatin aerobik oksidasyonu enzimatik mekanizma-
nin gergeklestigi mitokondri eritrositlerde mevcut de-
gildir.

Cevap D (Giirdol F, Ademoglu E, Biyokimya, 1. baski,
2006, s,261)

3. Glukoneojenez yolunda kullaniimayan substrat
asagidakilerden hangisidir?
a) Giserol
b) Lizin
c) Laktat
d) Pirtivat
e) Losin

ACIKLAMA: Glukoneojenezde kullanilan substratlar
baslica; gliserol, laktat, pirivat, glukojenik aminoasit-
lerdir.

Cevap E (Gliirdol F, Ademoglu E, Biyokimya, 1. baski,
2006, s,290-294)

4. Asagidaki vitaminlerden hangisi, 6-OH kromon
halkasina bagh izoprenoid yan zinciri bulundurur?

a) C vitamini
b) Be vitamini
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c) Riboflavin
d) a-Tokoferol
e) Niasin

ACIKLAMA: Dogal olarak bulunan birgok tokoferol igeri-
sinde en aktif olani a-tokoferoldlr. Tokoferollerin ti-
miinde 6-OH kroman halkasina bagl izoprenoid yan
zinciri vardir.

Cevap D (Girdol F, Ademoglu E, Biyokimya, 2006,
s,590)

5. Asagidaki vitaminlerden hangisi yapisinda

izoalloksazin halkasi bulundurur?

a) Riboflavin

b) B2 vitamini

c) Pantotenik asit
d) K vitamini

e) A vitamini

ACIKLAMA: Riboflavin, iki metil ve bir ribitol yan zincir-
leri igceren heterosiklik izoalloksazin halkasindan olu-
sur.

Cevap A (Giirdol F, Ademoglu E, Biyokimya, 2006,
5,594)

6. Asagidaki vitaminlerden hangisinde pirol halka
yapisi bulunur?
a) Bg vitamini
b) Kobalamin
c) Niasin
d) C vitamini
e) Biotin

ACIKLAMA: B;, vitamini kobalt iyonuna bagdlanmis 4
pirol halkasinin bulundugu bir halka sisteminden olu-
sur. Porfirin halka sistemine benzeyen bu halkaya
korin halkasi denir.

Cevap B (Giirdél F, Ademoglu E, Biyokimya, 2006,
5,599)

7. Kolesterolle ilgili olarak asagidakilerden hangisi

yanhstir?

a) Lipoproteinlerle tasinir

b) LDL’de ¢ok yogun olarak bulunur

c) Kolesterol ester transfer proteini kolesterol es-
terlerini HDL’den diger lipoproteinlere tasir

d) Karacigerde sentezlenen kolesteroliin bir kismi
H20 ve CO’ye pargalanarak enerji elde edilir

e) Safra asitlerinin kaynagini olusturur
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ACIKLAMA: Kolesterol kortikosteroidler, cinsiyet hor-
monlari, safra asitleri vitamin D gibi bilesiklerin sen-
tezine katilir. Ancak enerji elde etmek icin kullanil-
maz.

Cevap D (Murray RK, Harper’s Illustared Biochemistry
2003, s,219-230)

8. Silomikronlarla ilgili olarak asagidakilerden hangi-

si yanhstir?

a) Biitiin dieter lipidlerin dolagima taginmasini sag-
larlar

b) ApoB100 reseptorii araciligiyla silomikron kalin-
tilani karacigere alinir ve metabolize edilirler

c) Dansisitesi en diisiik olan lipoproteindir

d) Yapisindaki trigliseridler lipoprotein lipaz tara-
findan hidroliz edilirler

e) ApoB48 bulundururlar

ACIKLAMA: Bagirsakta sentezlenen silomikronlar (yapi-
larinda ApoB48 ve A igerirler) dolasimda HDL’den
Apo E ve C’leri alarak olgun silomikron haline gelir.
Ekstrahepatik dokularda LPL ile trigliseridleri hidroliz
edilen silomikronlar silomikron kalintilari haline gelir
ve ApoE reseptdrleri ile karacigere alinarak yikilir.

Cevap B (Onat T, Emerk K, S6zmen E, insan Biyokim-
yasl, 2006, s, 367-379)

9. Hangisi protein elektroforezindeki 5 bandi sirasi
ile verir?
a) Alb-a1-a2-f1-p2
b) a1-Alb-a2-B-y
c) a1-02-Alb-B-y
d) Alb-a1-B1-p2+y
e) Alb-a1-a2-B-y

ACIKLAMA: Protein elektroforezinde, albumin, a1, a2, B
ve y olmak Uzere 5 ana band bulunur.

Cevap E (Murray, Harperin Biyokimyasi, 22. baski,
1993, 5.765)

10.Asagidaki plazma proteinlerinden hangisi Wilson
hastaligi ile iligkilidir?
a) Transferrin
b) a1-antitripsin
c) Albumin
d) Hemopeksin
e) Seruloplazmin

ACIKLAMA: Seruloplazmin bakiri baglar ve bir bakir
toksikoz durumu olan Wilson hastalig ile iligkilidir.

Cevap E (Murray, Harperiin Biyokimyasi, 22. baski,
1993, 5.774)
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11.Allosterik enzimlerin reaksiyon egrisinin sekli
nasildir?
a) Hiperbolik
b) Parabolik
c) Sigmoid
d) Lineer
e) Duzleme paralel

ACIKLAMA: Allosterik enzimler sigmoidal satlrasyon
egrisine sahiptirler.

Cevap C (Murray, Harperin biyokimyasi, 22. baski,
1993, 5.121)

12.Reaksiyon hizinin 1/2 Vma'a esit oldugundaki
substrat konsantrasyonu hangisini ifade eder?

a) Vimaxi2

b) Km

) Kmp2

d) Vinax/Km

e) Menten egrisi

ACIKLAMA: Reaksiyon hizinin 1/2 Vmax'a esit oldugun-
daki substrat konsantrasyonu Kr, olarak ifade edilir.

Cevap B (Murray, Harperin Biyokimyasi, 22. baski,
1993, 5.316)

13.Genellikle sindirim enzimlerinde ¢okga goriilen ve
proteinin bir bélimiiniin ayrilmasiyla aktif enzim-
lerin ortaya ¢ikmasi hangi mekanizma ile agikla-
nir?
a) Allosterik mekanizma
b) Protein-protein aktivasyonu
c) Kovalent modifikasyon
d) “Feed back” aktivasyon
e) Zimojen aktivasyon

ACIKLAMA: Bircok proteaz katalitik olarak infektif
proenzimler veya zimojenler olarak salgilanir ve bun-
larin aktive edilmeleri zimojen aktivasyon olarak ad-
landirilir.

Cevap E (Murray, Harperin Biyokimyasi, 22. baski,
1993, 5.108)

14.Hangisi A vitamini tiirevi degildir?
a) Retinoik asit
b) Retinal
c) p-karoten
d) Retinol
e) Retisin

ACIKLAMA: Retinoik asit, retinal, karoten ve retinol bir
A vitamini formudur.

Cevap E (Murray, Harperin Biyokimyasi, 22. baski,
1993, 5.704)
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15.Yenidoganlarin midesinde bulunan ve kalsiyum
varliginda kazeini parakazeine doniistiiren enzim
hangisidir?
a) Pepsin
b) Rennin
c) Elastaz
d) Amilaz
e) Tripsin

ACIKLAMA: Bebeklerin midesinde bulunan renin kalsi-
yum varhi§inda kazeini parakazeine donuasturir.

Cevap B (Murray, Harperiin Biyokimyasi, 22. baski,
1993, 5.733)

16.Canli metabolizmasinda iiretilen amonyak Japon
bahg, glivercin ve insanda sirasiyla hangi sekilde
viicuttan uzaklastirilir?
a) Urik asit-iire-amonyak
b) Amonyak-iire-iirik asit
c) Urik asit-iire-iire
d) Amonyak-iirik asit-iire
e) Urik asit-amonyak-iire

ACIKLAMA: Baliklar amonyag! direkt olarak suya bira-
kirken, kuslar; Urik asit seklinde, insanlar ise; Ure sek-
linde vicuttan uzaklastirir.

Cevap D (Murray, Harperin Biyokimyasi, 22. baski,
1993, 5.343)

17.Kaslarda lretilen amonyak hangisi lizerinden
karacigere tasinir?
a) Piruvat
b) a-ketoglutarat
c) Glutamin
d) Glutamat
e) Alanin

ACIKLAMA: Kaslarda uretilen amonyak alanine gevrile-
rek karacigere tasinir. Burada alaninden tekrar amon-
yak serbestlesir ve Ure siklusuna girer.

Cevap E (Murray, Harperin Biyokimyasi, 22. baski,
1993, 5.349)

18.0re dongiisiinde hangi basamakta reaksiyon
hiicre sitoplazmasi icinde devam eder?
a) Arginin
b) Ornitin
c) Argininosiiksinat
d) Karbomoil fosfat
e) Sitriillin

ACIKLAMA: Sitrillin mitokondride olusturulup, bu ba-
samakta sitoplazmaya gecer.

MEDITEST Cilt 20, Sayi 1, 2011

BiYOKIMYA

Cevap E (Murray, Harper'in Biyokimyasi, 22. baski,
1993, 5.351)

19.Hangisi karbomoil sentaz | lizerinden bir iire me-
tabolizmasi aktivatoriidiir?
a) N-asetil glutamat
b) N-asetil fumarat
c) N-asetil malat
d) Ornitin
e) Sitrillin

ACIKLAMA: Karbomoil sentaz | aktivitesi, N-asetil
glutamat tarafindan diizenlenir.

Cevap A (Murray, Harper'in Biyokimyasi, 22. baski,
1993, 5.349)

20.Akgaagag Surubu idrar Hastaliginin olusumuna
katilan 3 aminoasit hangisidir?
a) Losin-izolosin-fenilalanin
b) Fenilalanin-tirozin-triptofan
c) Losin-triptofan-izolosin
d) Losin-valin-triptofan
e) Losin-valin-izolésin

ACIKLAMA: Akcaada¢ Surubu Idrar Hastaliginin olu-
sumuna katilan aminoasitler I8sin, valin ve izoldsindir.

Cevap E (Murray, Harper'in Biyokimyasi, 22. baski,
1993, 5.374)

21.Alkaptoniiri hastaiginda hangi metabolitin,
metabolize edilememesi sonucu atilimi s6z konu-
sudur?
a) Fenil asetoasetat
b) Homogentisat
c) Fumarilasetoasetat
d) indolasetat
e) Fenil asetil glutamin

ACIKLAMA: Alkaptoniri durumunda homogentisat
oksidaz yoklugundan dolayr homogentisat adl
substrat idrar ile digari atilir.

Cevap B (Murray, Harper'in Biyokimyasi, 22. baski,
1993, 5.371)

22.Hangisi keratin sentezine katilan 3 amino asittir?
a) Arjinin-tirozin-l6sin
b) Glisin-metionin-izolésin
c) Treonin-arjinin-metionin
d) Tirozin-lizin-triptofan
e) Glisin-metionin-arjinin

ACIKLAMA: Keratin sentezi icin 3 aminoasit gereklidir.
Bunlar glisin, metionin ve arjinindir.
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Cevap E (Murray, Harperin Biyokimyasi, 22. baski,
1993, 5.394)

23.Hangisi kasin ince flament yapisina girmez?
a) Aktin
b) Tropomiyozin
c) Troponin C
d) Troponin |
e) Miyozin

ACIKLAMA: Miyozin bir kalin flament bilesenidir.

Cevap E (Murray, Harperin Biyokimyasi, 22. baski,
1993, 5.789)

24.Sitokrom oksidaz ile ilgili olarak verilen bilgiler-

den hangisi yanhstir?

a) Sitokrom aa3 olarak da isimlendirilir

b) Her iki oksijen atomunun substrata katiimasini
katalizler

c) Elektron transport zincirinin son komponenti
olup, elektronlari molekiiler oksijene aktarir

d) Yapisinda 2 Hem grubu ve 2 Cu atomu bulunur

e) CN, CO ve H;S tarafindan inhibe edilir

ACIKLAMA: Sitokrom oksidaz mitokondri i¢ membra-
ninda bulunan elektron transport zincirinin son kom-
ponentidir. Dehidrogenazlarca substrat molekullerinin
oksidasyonu sonucu ortaya ¢ikan elektronlarin, son
akseptorleri olan molekuler oksijene transferinden
sorumludurlar. O2’nin rediksiyonu sonucunda H>O
olusur.

Her iki oksijen atomunun substrata katilmasini
(A+O2>A02) oksijenazlarin alt grubu olan
dioksijenazlar katalizler. Sitokrom oksidaz oksidazlar
grubu enzimdir. Oksidazlar hidrojen akseptoru olarak
oksijeni kullanarak substrattan hidrojen ayriimasini
kataliz ederler. Reaksiyon Urunu olarak su veya hidro-
jen peroksid olustururlar. Sitokrom oksidaz 2 hem
grubu ve bu hemlere bagh 2 Cu atomu igeren bir
hemoproteindir. Her bir hem grubunda oksidasyon ve
rediiksiyon sirasinda Fe*® ve Fe*? arasinda degisiklik
gOsteren bir Fe atomu vardir. CN, CO ve HyS
sitokrom oksidazi inhibe ederler.

Sitokrom oksidaz sitokrom aas olarak da isimlendirilir.
Sitokrom a ve sitokrom as ayni proteinle birleserek
sitokrom aas olarak bilinen kompleksi olustururlar.

Cevap B (Murray RK. Harper’s Biochemistry. 25" ed.
2000. s.131, 140; Champe PC, Harvey RA.
Biochemistry. 2™ ed. 1994. s.69)

25.Mikrozomal sitokrom P450 monooksijenaz sistemi
ile ilgili olarak verilen bilgilerden hangisi yanhstir?

a) Hiicreye enerji saglayan oksidatif reaksiyonlar-
da yer alir
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b) Karaciger mikrozomlarinda bulunur

c) A-H+0+2Fe”*+2H*>A-OH+H,0+2Fe*" reaksiyo-
nunu katalizler

d) ilaglarin, gevre kirleticilerin, ksenobiyotiklerin
metabolize edilmesinde rol alir

e) Fenobarbital gibi ilaglar mikrozomal enzimleri
ve sitokrom P450 olugumunu indiiklerler

ACIKLAMA: Oksijenazlar hiicreye enerji saglayan reak-

siyonlarda yer almak yerine cok sayida degisik
metabolitin sentez ve yikimi ile ilgilidirler. Mikrozomal
sitokrom p450 monooksijenaz sistemleri birgok ilacin
hidroksilasyonunda rol alir. Bu monooksijenazlar
sitokrom p450 ve sitokrom bs ile birlikte karacigerin
mikrozomlarinda bulunurlar.

Dioksijenazlar her iki oksijen atomunun substrata ka-
tilmasini saglarken, monooksijenazlar substrata oksi-
jenin sadece bir atomunun girisini saglarlar. Diger ok-
sijen atomu suya indirgenir, bu amagla ek bir elektron
vericisine veya kosubstrata gerek duyulur. Benzpiren,
aminopirin, anilin, morfin ve benzfetamin gibi ilaglarin
yani sira c¢evre Kkirleticileri ve ksenobiyotiklerin
metabolize edilmesinde rol alirlar. Fenobarbital gibi
birgok ilag mikrozomal enzimlerin ve sitokrom
P450’nin olusumunu indikler.

Cevap A (Murray RK. Harper’s Biochemistry, 25" ed.

2000. s.134)

26.Asagidaki dehidrojenazlardan hangisi NADP

koenzimini kullanir?

a) Piruvat dehidrojenaz

b) a-ketoglutarat dehidrojenaz

c) Gliseraldehid 3-fosfat dehidrojenaz

d) Mitokondriyal gliserol 3-fosfat dehidrojenaz
e) Glukoz 6-fosfat dehidrojenaz

ACIKLAMA: Pentoz fosfat yolunda glukoz 6-fosfatin 6-

fosfoglukonata dehidrojenasyonu NADP’e bagimh bir
enzim olan glukoz 6-fosfat dehidrogenaz tarafindan
katalizlenir. Pentoz fosfat yolunun dehidrogenazlari
NADP’ye bagimli olup, bu yol hiicrede biyokimyasal
bir rediktan olarak gérev yapan NADPH'nin buyuk bir
bélimuni saglar. NADP’ye badimh dehidrojenazlar
yag asidi ve steroid sentezleri gibi indirgeyici sentez-
lerde rol alirlar.

NAD"e bagimli dehidrojenazlar metabolizmanin oksi-
datif yolundaki oksidorediiksiyon reaksiyonlarini
kataliz ederler. Ornegin; glikoliz, sitrik asit siklusu,
solunum  zinciri reaksiyonlari. Piruvat ve a-
ketoglutarat dehidrojenaz kompleksi tarafindan katal-
izlenir. Her iki multi-enzim kompleksleride reaksiyon
siklusu sonunda indirgenmis ekivalanlari NAD"e in-
dirgenmis NAD" lizerinden solunum zincirine aktarir.
Glikolizde yer alan NAD® bagiml gliseraldehid 3-
fosfat dehidrogenaz gliseraldehid 3-fosfat'in 1,3 bis-
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fosfogliserata oksidasyonunu katalizler. Mitokondriyal
gliserol 3-fosfat dehidrojenaz riboflavine bagl de-
hidrojenaz olup indirgeyici ekivalanlari substrattan
solunum zincirine aktarir. FMN ve FAD riboflavin vi-
taminlerinden olusurlar.

Cevap E (Murray RK. Harper’s Biochemistry. 25" ed.
2000. p.13,2184,193,195-6, 219-21)

27.Asagidaki bilgilerden hangisi dogrudur?

a) Glikojen, bitkiler alemi hari¢ canl organizmanin
ekstraseliiler depo polisakkarididir

b) Glikojenin baslatici (initiator) molekiil olarak
gorev yapan bir polipeptid zincirinde sentez-
lendigi dogrulanmistir

c) Fruktoz 6nce karacigerde glukoza doniistiirii-
llip sonra glikojeneze katilirken, laktoz direkt
olarak glikojeneze katilir

d) UMP-G, en kolay ve en gabuk glukoz vericisidir

e) Glukoz-6-fosfataz, kas dokusunda lokalize ol-
mus 6nemli bir enzimdir

ACIKLAMA:

a) Glikojen hayvansal dokunun depo polisakkarididir
fakat ekstraselliler degil, intraselliler komponentte
bulunur.

b) Glikojen, glikojen adi verilen sentezi baglatan bir
polipeptid zinciri Uzerinde sentezlenir. Dogru sik budur.

c) Laktoz direkt olarak glikojeneze katilamaz. Once
(Glukoz + galaktoz) olarak birimlerine ayrilir (Hidroliz),
sonra karacijerde galaktoz glukoza donuserek
glikojeneze katilir.

d) En kolay ve hizli glukoz dondri olan bilesik UDP-
G’dir.

e) Glukoz-6-fosfataz kasta bulunmaz. Bulundugu bas-
lica doku Kc. dokusudur. Az bir miktar bobrekte,
intestinden ve ¢ok az da mide mukozasinda aktivite
gOsterdigi bilinmektedir.

Cevap B (Murray RK. Harper’s Biochemistry)

28.Asagidaki bilgilerden hangisi dogrudur?

a) Sinir sistemi ve eritrositlerin tek enerji kaynagi
glukozdur

b) Glikoneojenezle pek ¢ok dokudan durmadan
kana verilen metabolitlere ilaveler yapilir

c) Hormona bagimh glikojenolizden sorumlu iki
hormondan epinefrin sadece kasta, glukagon
ise daha ¢ok kasta, az miktarda da karacigerde
calisir

d) Fruktoz-1,6-bifosfataz hari¢, glikoliz enzimleri-
nin timii mitokondrialdir

e) Sentazlar, enerji kaynagi olarak niikleozid tri-
fosfatlar kullanirlar
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ACIKLAMA:

a) Sinir sisteminin enerji kaynagi glukozdur. Eritro-
sitte de nikleus, mitokondri, lizozom, ribozom,
endoplazmik retikulum ve golgi apparatus yok-
tur. Eritrosite yeterli 2 ATP’lik enerji eritrositteki
glikoz (Glukozun anaerob yikimi) ile saglanir.

b) Tam tersine glikoneogenezle kandan metabolitler
temizlenir.

c) S6zu edilen glikoneojenezle, glukagon tam ola-
rak karacigerde az miktarda kasta fizyolojik etki
yapar.

d) Glikoliz enzimlerinin timu sitozoliktir.

e) Sentazlar, nukleozid trifosfatlar kullanmadan farkh
bir enerji kaynagina ihtiyag duyarak kondenzas-
yon reaksiyonlarini katalizyelen enzimlerdir.

Cevap A (Murray RK. Harper’s Biochemistry)

30.Asagida, bazi aminoasitler ve onlardan elde edi-
len liriinler eslestirilmistir. Yanlis eslestirme hangi
segenekte verilmistir?
a) Triptofan-melatonin
b) Tirozin-melanin
c) Glisin-glukoz
d) Metionin-homosistein
e) Serin-serotonin

ACIKLAMA: Serotonin, triptofandan sentezlenir. Tirozin-
den melanin disinda tiroid hormonlari, katekolaminler,
dopa ve dopamin sentezlenir. Glisin glukojenik bir
aminoasittir. Homosistein metionin metabolizmasi si-
rasinda olusan bir aminoasittir.

Cevap E (Devlin TM, Wiley-Liss. Amino acid Metabolism
in Textbook of Biochemistry with Clinical Correlation.
5th ed. 2002. p.779-823)

31.Asagidakilerden  hangisinin  sentezinde bir

esansiyel aminoasit yer alir?
a) Alanin

b) Serin

c) Arginin

d) Aspartat

e) Tirozin

ACIKLAMA: Alanin piruvattan transaminasyon ile argi-
nin glutamat ve riboz 5-fosfattan, aspartat olsalo-
asetattan, serin 3-fosfoglisetattan sentezlenir. Tirozin
ise esansiyel aminoasit olan fetil alaninden sentezle-
nir.

Cevap E (Devlin TM, Wiley-Liss. Amino acid Metabolism
in Textbook of Biochemistry with Clinical Correlation.
5th ed. 2002. p.779-823)
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32.Asagidakilerden hangisi hemoglobin-oksijen ilis-
kisi lizerine etkili faktorlerden degildir?
a) PCO;
b) pH
c) Fosfoenolpiriuvat
d) PO;
e) 2,3-bifosfogliserat

Cevap E (Kaplan LA, Pesce AJ, Kazmierczak SC.
Clinical Chemistry. 4. baski, 2003. s.681)

33.Hangi hormon cAMP artisi ile sinyal iletmez?

a) Atriyal natriiiretik faktor
b) ACTH

c) Kalsitonin

d) LH

e) PTH

ACIKLAMA: ANF cGMP yolu ile sinyal iletir.

Cevap A (Murray RK, Granner DK, Mayes PA, Rodwell
VW. Harper’s lllustrated Biochemistry. 26th ed. 2003.
5.462)

34.Asagidakilerden hangisi biyiime hormonunu
inhibe eder?
a) Stres
b) Ostrojen
c) Hipoglisemi
d) Somatostatin
e) Uyku

ACIKLAMA: Blyime hormonunu inhibe edici hormon.

Cevap D (Giirdél F, Ademoglu E. Biyokimya. 1. baski.
2006. s.719)

35.Asagidakilerden hangisi glikozaminoglikanlarin
yapisindaki tekrarlayici disakkarid initelerini
olusturmaz?

a) Glukuronik asit
b) iduronik asit

c) Glukozamin

d) Fruktozamin

e) Galaktozamin

ACIKLAMA: Glikozaminoglikanlar, tekrarlayan disakka-
rid birimlerinden olugsan dogrusal bir heteropoli-
sakkarid polimer ailesidir. iki monosakkaridden biri
her zaman ya N-asetilglukozamin ya da N-
asetilgalaktozamindir; dideri ¢ogunlukla bir Uronik
asittir, genellikle D-glukronik veya L-iduronik asittir.
Glikozaminoglikanlarin bazilarinda amino sekerlerin
bir veya daha fazla hidroksil grubu siilfatla esterlesir.
Uronik asidin karboksilat ve siilfat gruplarinin kombi-
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nasyonu glikozaminoglikanlara ylksek yogunlukta
negatif yuk verir.

Cevap D

36.Asagidakilerden hangisi beyinde eksitator (uyari-
ci) etkili nérotransmitterdir?
a) Glutamat
b) Taurin
c) GABA
d) Glisin
e) Alanin

ACIKLAMA: Norotransmitterler, kimyasal sinyal mole-
killeridir. Bir hicrede birkag transmitter bulunabilir.
Norotransmitterler, bir iyon kanalina baglanir ve kana-
lin acilip kapanmasina neden olur; ya da bir reseptére
baglanir 2. mesajci olusturur, iyon kanali ile etkilese-
rek kanalin agilip kapanmasina neden olur.

Bir sinyal molekiiliiniin nérotransmitter olabilmesi
igin;

Noronlarda sentezlenmesi, sinapslarda depo edilme-
si, uyarl geldiginde sinaptik aralida salinmasi ve
postsinaptik membrandaki reseptdrlerine baglanmasi
gerekmektedir.

Norotransmitterlerin etkileri etkili konsantrasyonlar
degistirilerek (sentez hizi degistirilerek, salinim hizi
degistirilerek, reuptake bloke edilerek ve pargalanma
bloke edilerek) ve reseptdr sayisi degistirilerek diizen-
lenir.

Norotransmitterlerin Siniflandiriimasi

Asetilkolin

Aminoasitler: Glutamat, glisin, aspartat

Biyojenik aminler: y-aminobutirat (GABA), DOPA,
dopamin, epinefrin, norepinefrin, serotonin, histamin
Piirin tiirevleri: ATP, ADP, AMP, adenozin
Peptidler: TRH, substance P, somatostatin,
anjiotensin Il, kolesistokinin, metiyonin enkefalin, 16sin
enkefalin, B-endorfin

Gagz: nitrik oksik (NO)

Eksitator norotransmitterler, membran depolarizas-
yonuna neden olur.

inhibitor nérotransmitterler, kanal aracili reseptore
baglanarak konformasyonel degisiklige yol acar ve
go6zeneklerin acilmasi ile birlikte klorir gibi (-) yuklu
anyonlar iceriye girer ve hiperpolarizasyon olur.
Eksitator (stimiilator): Asetilkolin, aspartat, glutamat,
dopamin, histamin, epinefrin, norepinefrin, serotonin
inhibitdr: GABA, glisin, taurin

Cevap A
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1. Kanli agarda gri renkli, mat, konveks sekilde, ka-
yan koloniler yapan toplum kaynakli pnémoni et-
keni olabilen gram-negatif bakteri agagidakilerden
hangisidir?

a) Streptococcus pneumoniae
b) Haemophilus influenzae

c) Moraxella catarrhalis

d) Neisseria meningitidis

e) Acinetobacter baumannii

ACIKLAMA: Moraxella catarrhalis gram negatif diplokok
olup toplum kaynakli pnédmonilerde énemli bir etken-
dir. Kanl agarda kayan koloniler gézlenmesi tanida
patognomoniktir.

Cevap C (Ulusoy S, Leblebicioglu H, Arman D, Gram
Negatif Bakteri Infeksiyonlar)

2. Pityriasis versikolor etkeni olan mantar agagidaki-
lerden hangisidir?
a) Hortaea werneckii
b) Piedraia hortai
c) Microsporum canis
d) Malassezia furfur
e) Pseudallescheria boydii

ACIKLAMA: Yukarida verilen mantarlardan Horfaea
werneckii tinea nigra, Piedraia hortai ise siyah piedra
etkenidir.  Microsporum  canis, sa¢ ve deri
dermatofitozlarina yol acgabilen bir dermatofittir.
Pseudallescheria boydii, subkiitan ya da sistemik en-
feksiyonlara yol agabilir. Pityriazis versikolorun etkeni
ise, lipofilik mayalar olan Malassezia furfur kompleksin-
de bulunan mantarlardir.

Cevap D (Brooks GF, Carroll KC, Butel MS, Morse SA,
Jawetz, Melnick&Adelberg’s Medical Microbiology, 4.
baski, 2007, s.626)

3. Paranazal siniizit 6n tanisi olan bir olgudan alina-
rak laboratuvara ulastirilan siniis biyopsisi orne-
ginin mikroskobik incelemesinde dikotom dal-
lanma gosteren, septal hifler goriililyor. Ornegin
kultiiriinden bir mantar izole ediliyor. Bu mantarin
laktofenol pamuk mavisi ile mikroskobik olarak
incelenmesi sonucunda, diger bazi yapilarin yani
sira vezikiil olugsturdugu goézleniyor. Bu verilerle
yapilan 6n tanimlama sonucuna goére, asagidaki
antifungal ilaglardan hangisi bu mantara karsi etki
gostermez?

a) Amfoterisin B
b) Posakonazol
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c) Vorikonazol
d) Itrakonazol
e) Flukonazol

ACIKLAMA: Yukarida verilen ilaglardan amfoterisin B,
posakonazol, vorikonazol ve itrakonazol Aspergillus
tirlerine karsi antifungal etki gosterir. Flukonazol ise
Aspergillusa karsi etkisizdir.  Aspergillus  tirleri,
flukonazole dogal direnglidir.

Cevap E (Brooks GF, Carroll KC, Butel MS, Morse SA,
Jawetz, Melnick&Adelberg’s Medical Microbiology, 4.
baski, 2007, s.646-648)

4. Asagidaki mantarlardan hangisi enfekte dokuda
sferiil olusturur?
a) Bastomyces dermatitidis
b) Paracoccidioides brasiliensis
c) Coccidioides immitis
d) Histoplasma capsulatum
e) Sporothrix schenckii

ACIKLAMA: Klinik 6nem tasiyan mantar ve mantar ben-
zeri mikroorganizmalardan iki tanesi dokuda sfer(l
olusturma o6zelligi tasimaktadir. Bunlardan birisi,
Coccidioides immitis, digeri ise Rhinosporidium
seeberidir. bu iki mantardan Coccidioides immitis sik-
larda verilmis olup, dogru yanit C’dir.

Cevap C (Brooks GF, Carroll KC, Butel MS, Morse SA,
Jawetz, Melnick&Adelberg’s Medical Microbiology, 4.
baski, 2007, s.635)

5. Bakteriyel toksinler ........ tarafindan taninip ...... ne
sunulurlar. Bosluklari uygun seg¢eneklerle doldu-
runuz.

a) Makrofajlar-B hiicreleri

b) Dendritik hiicreler-Th2 hiicreleri
c) Dendritik hiicreler-Th1 hiicreleri
d) B hiicreleri-Th2 hiicreleri

e) NK hiicreleri-plazma hiicreleri

ACIKLAMA: Bakteriyel toksinler ¢oziinebilir antijenler
olup konak organizmada B hiicreleri tarafindan taninip,
Th2 tipi lenfositlere sunulurlar. Protein yapidaki bu anti-
jenler B hicreleri Gzerindeki Ig reseptorler tarafindan
tutulup, internalize olurlar ve B hucre sitoplazmasi icin-
de islem gorip MHC sinif Il molekdilleri yardimiyla Th2
hicrelerine sunulurlar.

Cevap D (Coico C, Sunshine G, Benjamini E,
Immunology, 5. baski, 2003)
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6. Bir bakterinin 50S ribozomal alt iinitesinde mutas-
yon geligirse, bakteri hangi antibiyotik grubuna
direng kazanir?

a) Tetrasiklinler

b) Beta-laktamlar
c) Makrolidler

d) Glikopeptidler

e) Aminoglikozidler

ACIKLAMA: Soruda verilen antibiyotiklerden beta-
laktamlar ve glikopeptidler hiicre duvar sentezi inhibi-
torleri olup ribozomdaki mutasyonlardan etkilenmezler.
Tetrasiklinler ve aminoglikozidler ise protein sentez in-
hibitorleridir, ancak ribozomun 30S Unitesi Uzerinden
etki gosterirler. Makrolidler ise ribozomun 50S Unitesi
Uzerinden protein sentez inhibisyonu yapan ve bu ne-
denle bu Unitede gelisen bir mutasyon sonucu bakteri-
nin direng gelistirecegdi antibiyotiktir.

Cevap C (Murray PR, Rosenthal KS, Pfaller MA, Medical
Microbiology, 2005,s.203-212)

7. Asagidaki bakterilerden hangisi endoflajele sahip-
tir ve canhli hiicre icermeyen in-vitro kosullarda
tretilemez?

a) Brucella

b) Treponema

c) Vibrio

d) Mycobacterium leprae
e) Legionella

ACIKLAMA: Yukarida verilen bakterilerden sadece
Treponema engoflajel yapisina sahip olup, hiicresiz or-
tamda uretilemez. Mycobacterium leprae’da hicresiz
kosullarda Uretilemez, ancak endoflajeli bulunmamak-
tadir.

Cevap B (Murray PR, Rosenthal KS, Pfaller MA, Medical
Microbiology, 2005,s.427-431)

8. Klostridyumlar ile ilgili agagidaki ifadelerden han-

gisi gecerli degildir?

a) C. perfringens disindaki biitiin tiirler spor olus-
turur

b) Sporlar terminal veya subterminal yerlesim
gosterir

c) Baazi tiirler gram-negatif olarak boyanir

d) Cogu biiyiik ve hareketli basillerdir

e) Cogu kesin (strict) anaeroptur

ACIKLAMA: Tum Clostridium turleri terminal veya
subterminal yerlesim gosteren spor olustururlar.
Clostridium perfringens de spor olusturan bir tur ol-
makla birlikte sporlari 6zel besiyerinde Uretiimedikge
kilttrlerinde ve klinik érneklerde gézlenmez. Diger
segeneklerin hepsi Clostridium turleri i¢in gegerli
ozelliklerdir.
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Cevap A (Murray PR, Rosenthal KS, Pfaller MA, Medical
Microbiology, 2005,5.401)

9. Asagidaki bakterilerden hangisi penisilinlere do-
gal olarak direnglidir?

a) Staphylococcus aureus

b) Bacteroides fragilis

c) Ureaplasma urealyticum

d) Streptococcus pneumoniae
e) Borrelia burdorferi

ACIKLAMA: Beta-laktam antibiyotiklerden olan penisilin-
ler, etkilerini hiicre duvar sentezini inhibe etmek sure-
tiyle gosterirler. C sikkinda belirtilen Ureaplasma
uralyticum, bakteri hiicre duvari olusturmayan, hiicresiz
kultur ortamlarinda Ureyebilen en kuglk prokaryotik
mikroorganizmalar olan mikoplazmalar grubuna ait bir
bakteridir. Hlicre duvarina sahip olamamalari nedeni ile
de hiicre duvar sentezi inhibitorlerinin timine ve dola-
yisiyla penisilinlere dogal olarak direnglidirler.

Cevap C (Greenwood D, Slack R, Peutherer J, Barer M,
Medical Microbiology, 17. baski, 2007, s.52,400)

10.Asagidaki bakterilerden hangisi kapnofilik bir
bakteri degildir?
a) Brucella abortus
b) Neisseria gonorrhoeae
c) Streptococcus pneumoniae
d) Haemophilus influenzae
e) Bacillus anthracis

ACIKLAMA: Kapnofilik bakteriler Gireyebilmek i¢in ortam-
da %5-10 karbondioksit varliina gereksinim duyan
bakterilerdir. ik dort sikta adi gegen bakterilerin timii
ureyebilmek icin %5-10 karbondioksit varligina gerek-
sinim duyarlar. E sikkinda belirtilen Bacillus anthracis
(sarbon basili) ise bu cinste yer alan diger bitlin bakte-
riler gibi zorunlu aerop bir bakteridir.

Cevap E (Murray PR, Rosenthal KS, Pfaller MA, Medical
Microbiology, 2005,s.265)

11.Asagidakilerden hangisi ne Neisseria gonorrhoeae
ne de Neisseria meningitidis’in karakteristik 6zel-
liklerinden biri degildir?
a) Polisakkarid kapsiil
b) IgA proteaz
c) M protein
d) Piluslar
e) Lipooligosakkarit (LOS) yapi

ACIKLAMA: Hem Neisseria gonorrhoeae hem de
Neisseria meningitidis bir kapsdil, piluslar, LOS yapi
ve IgA’y1 pargalayan IgA proteaz bulundurmaktadir.

Cevap C (Wilke. infeksiyon Hastaliklari ve Mikrobiyoloji-
Si. 2002. 5.1543-551)
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12.Gonore ile ilgili asagidakilerden hangisi yanhstir?

a) Erkekte goriilen enfeksiyonlar genellikle kadin-
larinkine gore daha semptomatiktir

b) Uretra akintisinda nétrofil iginde bobrek veya
fasulye seklinde gram-negatif diplokoklarin bu-
lunmasi ile olasi tani yapilabilir

c) Neisseria gonorrhoeae’ye karsi olusan antikor
titrelerinde 4 kathk artis bulunursa kesin tesghis
konur

d) Profilaktik olarak giimus nitrat veya eritromisinli
goz pomatlarinin kullanildigi tilkelerde
yenidoganlarda gonokoksik konjunktivit nadi-
ren gorulir

e) IgA proteazlan ile mukozalardaki IgA’y1 parga-
larlar

ACIKLAMA: Gonokok enfeksiyonlarinda serum antikor
takibinin tanisal bir 6nemi bulunmamaktadir.

Cevap C (Murray. Manual of Clinical Microbiology. 8"
ed. 2003. s.585-608)

13.N. meningitidis’in epidemiye en sik yol agan
serogrubu agagidakilerden hangisidir?
a)A
b) B
c)C
d) W135
e)Y

ACIKLAMA: N. meningitidis’in insanda en sik enfeksi-
yon olusturan serogruplari A, B, C, W135 ve Y'dir. A
serogrubu tarih boyunca N. meningitis'e bagdlh genis
epidemilerde en sik yer alan gruptur ve 6zellikle Sah-
ra alti Afrika'da olmak Uzere 8-12 yillik periyodlarla
epidemilere yol agar. Bu nedenle A serogrubuna
epidemik tip adi da verilmektedir.

Cevap A (Tiinger. Asya mikrobiyoloji. 4. baski, 2005.
s.131)

14.Asagidaki antibiyotiklerden hangisi gram negatif
bakterilere daha az etkindir?
a) Amoksisilin
b) Aminoglikozidler
c) Sefalosporinler
d) Oksasilin
e) Eritromisin

ACIKLAMA: Staphylococcus aureus'taki PBP2a (Ureti-
mine bagll olarak klinikteki 6nemini yitirse de
oksasilin, metisilin, nafsilin  gibi  penisilinler
antistafilokoksik (beta-laktamaz dayanikli) penisilinler
olarak adlandirilir. Gram-negatif bakteriler arasinda
ise gonokok, meningokok gibi sinirli sayida etki spekt-
rumuna sahiptir.
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Cevap D (Finch. Antibiotic and Chemotherapy. 8th ed.
2003. 5.234)

15.PBP2a Staphylococcus aureus’ta metisilin diren-

cine yol agar. Gunku:

a) Metisilinin hiicre igine girigini inhibe eder

b) Metisilini hidrolize eder

c) PBP 2 ve 3’iin iglevini listlenerek metisilin var-
liginda bile hiicre duvar sentezini saglar

d) Metisiline baglanarak onun hedef bolgeye bag-
lanmasina engel olur

e) Metisilini aktif olarak hiicre disina pompalar

ACIKLAMA: Duyarl Staphylococcus aureus'ta PBP 2
ve 3 peptidoglikan sentezinde rol oynar ve beta-
laktam antibiyotiklerin hedefi durumundadir. Direngli
suglarda ise metisilinden etkilenmeyen ve PBP 2 ve
3’'Un gorevini Ustlenen PBP2a olarak adlandirilan ek
bir PBP uretilmektedir.

Cevap C (Finch. Antibiotic and Chemotherapy. 8" ed.
2001. s.31)

16.Penisilin G asagidaki bakterilerden hangisine
karsi etkinligini halen yiiksek oranda siirdiirmek-
tedir?
a) Enterokok
b) Staphylococcus aureus
c) Neisseria menengitidis
d) Escherichia coli
e) Neisseria gonorrhoeae

ACIKLAMA: Beta-laktamaz Uretimine bagl yiksek
dizey penisilin direnci yer yer bildiriimesine ve penisi-
line orta diizeyde direngli olan suslarin ortaya gika-
bilmesine kargin meningokoksik enfeksiyonun tedavi-
sinde ilk segenek intravendz penisilin G'dir.

Cevap C (Finch. Antibiotic and Chemotherapy. 8" ed.
2003. p.705)

17.Asagidaki antibiyotiklerden hangisi beta-laktam
halkasi igerir?
a) Josamisin
b) Azitromisin
c) Vankomisin
d) Meropenem
e) Primetamin

ACIKLAMA: Karbapenemler, beta-laktam halkasina ekli
olan beg uyeli halkada penisilinlerin birinci pozisyon-
daki sulfuri yerine karbon atomu bulunan beta-laktam
antibiyotiklerdir.

Cevap D (Finch. Antibiotic and Chemotherapy. 8" ed.
2003. p.258)
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18.Asagidaki antibiyotiklerden hangisi protein sen-
tez inhibitoriidiir?
a) Eritromisin
b) Siprofloksasin
¢) Vankomisin
d) Rifampisin
e) Trimetoprim

ACIKLAMA: Antibakteriyel ilaclarin baslica etki meka-
nizmalari hicre duvar sentez inhibisyonu, protein
sentez inhibisyonu, niikleik asit sentez inhibisyonu,
hicre duvar iglevinin degistiriimesi seklinde 6zetlene-
bilir. Yukarida sayilan antibakteriyellerden sadece
eritromisin protein sentez inhibisyonuna neden olmak-
tadir.

Cevap A (Finch. Antibiotic and Chemotherapy. 8" ed.
2003. p.11-24)

19.Menenijitli bir hastanin beyin omurilik sivi (BOS)
yaymasinda hiicre i¢ci gram negatif koklar tespit
ettiniz. Bu etkenin asagidakilerden hangisine yol
acma olasiligi vardir?

a) Waterhouse-Friderichsen sendromu
b) Toksik sok sendromu

c) Reye sendromu

d) Fitz-Huge Curtis sendromu

e) Yuziicu kasintisi

ACIKLAMA: Neisseria meningitidis, gegici
bakteriemiden birkag saat icinde 6lime kadar gidebi-
len fulminan sepsise kadar degisen klinik tablolara yol
acabilmekte olup, hicre igi ve digI yerlesebilen gram-
negatif diplokoktur. Agir septisemi durumlarinda, béb-
rek Ustl bezi igine yaygin hemoraji ve bezlerin nekro-
zu, cok ylksek ates, siddetli kusmalar, karin agrilari,
dolagsim kollapsi ve soku ile kendini belli eden
Waterhouse-Friderichsen sendromuna yol agabilmek-
tedir.

Cevap A (Tiinger. Asya Mikrobiyolojisi. 4. baski, 2005.
s.131)

20.Vibrio cholera tarafindan liretilen toksin hakkinda

asagidaki ifadelerden hangisi dogrudur?

a) Toksin, adenilat siklaz aktivitesine sahiptir

b) A1 alt linitesi konak adenilat siklazini aktive
eder

c) B alt iinitesi konak adenilat siklazini aktive eder

d) Toksin, adenilat siklaz aktivitesini bloke eder

e) Toksinin, adenilat siklaz aktivitesi ile bir ilgisi
yoktur

ACIKLAMA: Kolera toksini A1-A2 ve bes adet B alt
biriminden olusur. B alt birimleri bagirsak mukozasin-
da reseptdr gangliozidlerine baglanmaya A1 alt birimi
de adenilat siklazi aktive ederek hiicre iginde siklik
adenozin monofosfat birikimine neden olur. Bunun et-
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kisi ile bagirsak bosluguna bol su, klorir ve bikarbo-
nat iyonlari salinir. Salinan litrelerce sivinin geriye
emilimi yeterli olmadigindan siirgiin ve kusma ile di-
sari atilir.

Cevap B (Salyers. A Molecular Approach. 1994. p.141-
56)

21.Asagida bazi mikroorganizmalar ve konak hiicre-
ye tutunmada rol aldiklan reseptorler verilmistir.
Uygun olmayani isaretleyiniz.
a) Escherichia coli, mannoz
b) Human immundeficiency virus (HIV), CD4
c) Rinovirus, ICAM-1
d) Entamoeba histloytica, galaktoz
e) Neisseria gonorrhoeae, laminin

ACIKLAMA: Bir mikroorganizma konak dokuda yasami-
ni surdirmesi icin konak dokuya tutunmak zorunda-
dir. Bu tutunmayi saglayan mikrobiyal yapilara
adezinler adi verilmektedir. Adezinler, antijen-antikor
reaksiyonundaki anahtar-kilit modeline benzer sekilde
konak hiicre ylzeyindeki 6zgiil reseptorlerle birlese-
rek bu tutunmay saglar.

Cevap E (Wilke. infeksiyon Hastaliklari ve Mikrobiyoloji-
si. 2002. 5.40)

22.Asagidakilerden hangisi makrofajlarin baslica
gorevleri arasinda yer almaz?
a) Fagositoz
b) Dokulara besinlerin taginmasi
c) Mikroorganizmalarin oldiiriilmesi
d) Antijen sunma
e) Sitokin sekresyonu

ACIKLAMA: Makrofajlar hem dogal hem de edinsel
bagisiklidin énemli bir Gyesidir. Aktif fagositik hicre-
lerdir. Ayni zamanda drettikleri antimikrobik ve
sitotoksik Urlnlerle gerek hucre ici gerekse hlcre disi
mikroorganizmalarin yok edilmesini sagdlar.
Makrofajlar yine T lenfositlerin dodal sekilde taniya-
madid! antijenleri parcalara ayirarak, bunlari yizeyle-
rindeki MHC molekilleri ile T lenfositlerine sunarlar.
Ayrica bagisik yanitin gelisebilmesi ve gogalabilmesi
icin cesitli faktorler salgilarlar.

Cevap B (Tiinger. Asya Mikrobiyolojisi. 4. baski, 2005.
$.40-1)

23.Asagidaki hiicrelerden hangisinde MHC sinif |
molekiilii bulunmaz?
a) Hepatositler
b) Noronlar
c) Makrofajlar
d) Lokositler
e) Endotel hiicresi
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ACIKLAMA: MHC sinif | molekullerinin temel fonksiyo-
nu, enfekte hicreleri éldirmesi icin bagisiklik sistemi-
ni uyarmaktadir. Noronlar ve cizgili kaslar digindaki
tum g¢ekirdekli hiicrelerde bulunmaktadir.

Cevap B (Tiinger. Asya Mikrobiyolojisi. 4. baski, 2005.
5.40-1)

24 Asagidaki beta-laktam antibiyotiklerden hangisi
tek bir beta-laktam igcermesi (monosiklik) yoniiyle
digerlerinden ayrilir?

a) Penisilin G
b) imipenem
c) Aztreonam
d) Meropenem
e) Seftriakson

ACIKLAMA: Beta-laktam antibiyotiklerin dort Gyeli bir
beta-laktam halkasi ve bu ana halkaya eklenmis ikinci
bir halkasi bulunmaktadir. Monobaktam antibiyotikler-
de bu ikinci halka bulunmamaktadir.

Cevap C (Finch. Antibiotic and Chemotherapy. 8" ed.
2003. p.260)

25.Viral genomu tek iplikli DNA’da olusan viriis ailesi
asagidakilerden hangisidir?
a) Papovaviriis
b) Herpesviriis
c) Poksviriis
d) Parvoviris
e) Adenoviriis

ACIKLAMA: DNA virUsleri iginde yalniz parvovirUs ailesi
tek iplikli DNA icerir. DNA virUsleri arasinda genellikle
cift iplikli DNA vyapisi yaygindir. Papovavirusler,
herpesvirlsler, adenovirlisler ve poksvirlis grubu gift
iplikli DNA igerirler.

Cevap D (Ustagelebi. Temel ve Klinik Mikrobiyoloji.
1999. 5.743)

26.Besiyerinde olusan kolonisi etrafinda goriiniir
pigment olusturma o6zelligi asagidakilerden han-
gisine aittir?
a) Staphylococcus aureus
b) Micrococcus luteus
c) Burkholderia mallei
d) Serratia marcescens
e) Pseudomonas aeruginosa

ACIKLAMA: Staphylococcus aureus ve Micrococcus
luteus koloni icinde ve yayllim yapmayan sarimtirak
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karotenoid pigment yaparken, benzer sekilde Serratia
marcescens kirmizi, Burkholderia mallei ise sari es-
mer renkli koloni igi pigment olustururlar.
Pseudomonas aeruginosa ise uredigi besiyerini kap-
layan yesilimsi, mavimsi, bazen de kirmizi renkli hiic-
re digl pigment yapar.

Cevap E (Bilgehan. Temel Mikrobiyoloji ve Bagigiklik
Bilimi. 9. baski, 1999. s.69)

27.MacConkey agar besiyerinde hangisi pembe-
kirmizi renkli koloniler olusturur?
a) Klebsiella pneumoniae
b) Proteus mirabilis
c) Salmonella enteritidis
d) Shigella dysenteria
e) Enterococcus faecalis

ACIKLAMA: MacConkey agar besiyerinde icerdigi kris-
tal viol eve safra tuzlarinin inhibitor etkisi nedeni ile
sadece gram-negatif bakteriler Urer. Bu nedenle
enterokoklarin MacConkey agar besiyerinde tUremele-
ri s6z konusu olamaz. Laktoza etkili olan, Klebsiella,
Escherichia cinsi gram-negatif bakteriler urettikleri
asidin besiyeri terkibinde bulunan fenol kirmizisina
etkileri ile pembe kirmizi koloniler olustururlar.
Salmonella, Shigella ve Proteus cinsi bagirsak bakte-
rileri ise laktoza etki etmediklerinden bir gece
inkiibasyona takiben renksiz kirli sari koloniler yapar-
lar.

Cevap A (Bilgehan. Kilinik Mikrobiyolojik tani. 2. baski,
1995. 5.673)

28.Peptidoglikan, asagidaki bakteri cinslerinden
hangisinin hiicre duvar yapisina ait bir 6zellik
olabilir?
a) Klamidyalar
b) Mikoplazmalar
c) Halobakteriler
d) Spiroketler
e) Metanobakteriler

ACIKLAMA: Spiroketler fleksibl olmalari ve Gram boya-
sl ile zor boyanmalarina karsin hicre duvarlari gram
negatif bakterilerde oldugu gibi ince bir peptidoglikan
tabakasi igerir. Yukarida listelenen diger bakterilerin
hicre yapisinin batunlugi ve dis ortam kosullarina di-
renci ise diger yollarla saglanir.

Cevap D (Bilgehan. Temel Mikrobiyoloji ve Bagisiklik
Bilimi. 9. baski, 1999. s.35-8)
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1. Kararli durum konsantrasyonuna ulagsmasi igin
uygulanmaya baslandiktan sonra yaklasik olarak
80-100 saat ge¢cmesi gereken ‘Z’ ilacinin yarilanma
omrinii hesaplayiniz.

a) 10 saat
b) 20 saat
c) 30 saat
d) 45 saat
e) 55 saat

ACIKLAMA: Bir ilacin kararli durum konsantrasyonuna
ulasmasi i¢in gegcmesi gereken sure yarilanma émru-
nun 4-5 kat kadardir.

Cevap B (Kayaalp OS: Rasyonel Tedavi Yéniinden Tibbi
Farmakoloji, s.69)

2. Asagidakilerden hangisinin gastrik asit saliniminin
diizenlenmesinde belirgin bir rolii yoktur?
a) Asetilkolin
b) Histamin
c) Serotonin
d) Gastrin
e) Somatostatin

ACIKLAMA: Histamin parietal hucrelere komsu olan
“enterokromaffin benzeri hicreler"den salgilanir ve
parietal hlcrelerdeki Hz reseptorlerini uyararak asit
salgilanmasina neden olur.

Gastrin midenin antrumundan salgilanir. Parietal ve
“enterokromaffin benzeri hicreler” de bulunan gastrin
(kolesistokinin-B) reseptorleri araciligiyla gastrik asit
salgilanmasini uyarir.

Asetilkolin vagus sinirinden salinarak muskarinik M3
reseptorleri aracihigiyla gastrik asit salgilanmasini
uyarir.

Somatostatin “enterokromaffin benzeri hiicreler” lize-
rindeki somatostatin 2 reseptorleri araciligiyla
histamin salgilanmasini azaltir, bu da gastrik asit sal-
gllanmasinda azalmaya neden olur.

Serotonin gastrointestinal motilitenin gli¢li bir uyarici-
s1 olmasina ragmen, gastrik asit saliniminda belirgin
bir role sahip degildir.

Cevap C (Katzung Basic and Clinical Pharmacology 10.
Baski, s.267; 1009-1010)

3. Asagidaki ilaglardan hangisi malign hipertermi
tedavisinde kullanilir?
a) Siiksinilkolin
b) Yohimbinle birlikte d-Tubokiirarin
c) Dekametonyum
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d) Atropinle birlikte neostigmin
e) Dantrolen sodyum

ACIKLAMA: Malign hipertermi, belli anestetikler ve
noromuskiler bloker ajanlarla tetiklenen ve yasami
tehdit eden otozomal dominant gegcisli potansiyel bir
durumdur. Klinik ézellikler, iskelet kasinin agir yiksek
atese yol agan kontraktirli, kas sertlidi ve isi Gretmesi,
metabolik asidoz ve tasikardiyi kapsar. Tedavi kalsiyum
saliverimesi ve metabolik sekeli bloke eden
dantrolenin  intravendéz  uygulamasini  gerektirir.
Dantrolen kalsiyum ve kalmodiilin RYR-1 reseptorini
aktive etme kapasitesini sinirlayarak, iskelet kasi
sarkoplazmik retikulumdan kalsiyum saliveriimesini
inhibe eder.

Cevap E (Siizer O, Goodman & Gilman Tedavinin Far-
makolojik Temelleri, 1.baski, 2009, s.227-228)

4. Greyfurt suyunun belirgin sekilde aktivitesini
inhibe ettigi sitokrom P450 enzimi hangisidir?
a) CYP1A2
b) CYP2C9
c) CYP2D6
d) CYP2E1
e) CYP3A4

ACGIKLAMA: Greyfurt suyunun i¢inde bulunan naringin ve
furanokumarin gibi bilesenler CYP3A4 enziminin potent
inhibitéridirler, bu ylizden bazi ilaglarin prospektisle-
rinde biyoyararlanimlarini artirabilecegi igin greyfurt su-
yu ile birlikte alinmamasi uyarisi bulunmaktadir.

Cevap E (Siizer O, Goodman & Gilman Tedavinin Far-
makolojik Temelleri, 1.baski, 2009, s.78)

5. Asagidakilerden hangisi faz | ilag metabolizma
reaksiyonuna 6rnek degildir?
a) N-dealkilasyon
b) Metilasyon
c) S-oksidasyon
d) Deaminasyon
e) Alifatik hidroksilasyon

ACIKLAMA: Faz | reaksiyon enzimleri, oksidasyon, indir-
genme ve hidroliz reaksiyonlarini gerceklestirirler. Faz
Il reaksiyon enzimleri ise faz | sonunda olusan urtinle-
rin konjugasyonunu saglayan enzimlerdir. Alkilasyon,
oksidasyon, deaminasyon ve hidroksilasyon faz | ilag
metabolizma reaksiyonlarindan olup B sikkinda belirti-
len metilasyon faz || metabolizma reaksiyonlarindandir.

Cevap B (Siizer O, Goodman & Gilman Tedavinin Far-
makolojik Temelleri, 1.baski, 2009, s.72-73t)
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6. Asagidakilerden hangisi ondansetron igin geger-

sizdir?

a) Serotonin 5-HT3 reseptorlerinin selektif antago-
nistidir

b) Kemoreseptor triger zon’u stimiile eder

c) Ozellikle antineoplastik ilaglara bagh bulanti ve
kusmalarda etkilidir

d) Yavas intravenoz enjeksiyon veya infiizyon yo-
luyla uygulanabilir

e) Birlikte deksametazon verilmesi etkinligini arti-
rabilir

ACIKLAMA: Ondansetron, granisetron, dolasetron,
palonosetron ve tropisetron 5-HT3 reseptorlerinin anta-
gonistleridir. Antiemetik etkilidirler. Yavas intravendz en-
jeksiyon veya infiizyon yoluyla uygulanabilir. Birlikte
deksametazon verilmesi etkinligini artirabilir. SSS’de 5-
HTs reseptdrleri en ylksek konsantrasyonda nukleus
ve traktus solitari ve kemoreseptdr trigger zonda bulu-
nur ve 5-HT3 reseptorlerinin antagonistleri bu bolgelere
etki ederek bulanti ve kusmayi baskilarlar.

Cevap B (Siizer O, Goodman & Gilman Tedavinin Far-
makolojik Temelleri, 1.baski, 2009, s.1001-1003)

7. Asagidaki antibakteriyellerden hangisinin etki
mekanizmasi hiicre duvarn sentezinin inhibisyonu
degildir?

a) Vankomisin
b) Basitrasin
c) Sefaleksin
d) Doksisiklin
e) Sikloserin

ACIKLAMA: Vankomisin, basitrasin, sefaleksin ve
sikloserinin antibakteriyel etki mekanizmasi bakteri
hucre duvari sentezinin inhibisyonudur. Tetrasiklinler
grubundan olan doksisiklin ise ribozomlarin 30S alt bi-
rimine baglanarak ve aminoacil transfer RNANIn
mMRNA ribozom kompleksinde akseptor bolgesine bag-
lanmasini énleyerek bakteriyel protein sentezini inhibe
ederler.

Cevap D (Siizer O, Goodman & Gilman Tedavinin Far-
makolojik Temelleri, 1.baski, 2009, s.1173-1174)

8. Asagidaki ilaglardan reversibl

antikolinesterazdir?
a) Metakolin

b) Karbakol

c) Neostigmin

d) Betanekol

e) Pilokarpin

ACIKLAMA: Metakolin, karbakol ve betanekol direkt
muskarinik agonist kolin esterleridir. Pilokarpin de

hangisi bir
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muskarinik agonist bir alkaloiddir. Kuaterner amonyum
tlrevi olan neostigmin reversibl karbamat inhibitdrleri
grubundan bir antikolinesteraz ajandir.

Cevap C (Siizer O, Goodman & Gilman Tedavinin Far-
makolojik Temelleri, 1.baski, 2009, s.204)

9. Asagidakilerden hangisi antipsikotik ilaglarin
advers etkilerinden biri degildir?

a) idrar retansiyonu
b) Galaktore

c) Diskineziler

d) Sedasyon

e) Hipertansif kriz

ACIKLAMA: Antipsikotik ilaglarin genis bir terapétik in-
deksi vardir ve genellikle guivenlidirler. Fenotiyazinlerin
tedavi dozlari, ¢arpinti, burun tikaniklidi, agiz kurulugu,
kabizlik, idrar retansiyonu gibi antikolinerjik yan etkilere
neden olabilir. Bunun yaninda antipsikotik ila¢ kullani-
mina bagl olarak galaktore, diskineziler ve sedasyon
gelisebilirken en sik olumsuz kardiyovaskiler yan etki-
leri senkop, disme ve yaralanmalara neden olabilen
ortostatik hipotansiyondur. Hipotansiyon alifatik yan
zincirli fenotiyazinler ya da atipik antipsikotiklerin uygu-
lanmasi sonucu olugur. Gigli néroleptikler genellikle
daha az hipotansiyona neden olur.

Cevap E (Siizer O, Goodman & Gilman Tedavinin Far-
makolojik Temelleri, 1.baski, 2009, s.477-481)

10.Asagidaki ilaglardan hangisinin antikolinerjik
aktivitesi yoktur?
a) Amitriptilin
b) Trazodon
c) Klozapin
d) Klorpromazin
e) Biperiden

ACIKLAMA: Amitriptilin, klozapin, klorpromazin ve
biperidenin belirgin antikolinerjik etkinligi vardir. B se-
¢eneginde belirtilen trazodonun antikolinerjik potenti
cok dusuktir ve yok kabul edilebilir.

Cevap B (Siizer O, Goodman & Gilman Tedavinin Far-
makolojik Temelleri, 1.baski, 2009, s.439t)

11.Asagidakilerden hangisi nitratlar icin gegerlidir?
a) Yalniz koronerlerin diiz kasini gevsetirler
b) Kalp debisini artinirlar
c) Venoz doniisii azaltirlar
d) Menenj damarlarini biizerler
e) Yalniz variyant (Prinzmetal) tip anjina olgularin-
da kullanilirlar

ACIKLAMA: Nitratlar damar diiz kasi gevsemesini saglar-
lar. Nitrogliserin duglik konsantrasyonlarda arteriyol-
lerden ziyade venleri gevsetir. Venlerdeki bu gevseme
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sol ve sag ventrikillerin genisligini ve diyastol sonu ba-
singlarini azaltir, fakat sistemik vaskdler direngte ¢ok
az degisime neden olur. Sistemik arteriyel basing ¢ok
az dusebilir, buna cevap olarak kalp atim hizi degismez
veya hafifce artabilir. Pulmoner vaskuler direng ve kalp
debisi hafifge azalir. Nitratlarin yiiksek dozlar daha faz-
la vendz gollenmeye neden olur ve arteriyol direncini
de dusUrebililer, bunun sonucunda sistolik ve
diyastolik kan basinci ve kalp debisi azalir. Nitratlarla
venoz kapasitansin artmasi kalbe ven6z donusu azal-
tir, ventriktl diyastol sonu hacmini dusUrdr.

Cevap C (Siizer O, Goodman & Gilman Tedavinin Far-
makolojik Temelleri, 1.baski, 2009, s.823-832)

12.Asagidakilerden hangisi teofilinin antiastmatik
etki mekanizmalarindan biridir?

a) Beta-2 adrenerjik reseptorlerin stimiilasyonu

b) Muskarinik reseptorlerin blokaji sonucu brong-
lar Uzerindeki parasempatik toniisiin inhibis-
yonu

c) Adenozin reseptorlerinin aktivasyonu

d) Fosfodiesteraz enziminin inhibisyonu

e) Antikor olusumunun inhibisyonu

ACIKLAMA: Bir metilksantin olan teofilin siklik nikleotid
fosfodiesterazlarn (PDE) bloke ederek siklik AMP’nin &’
AMP’ye, siklik GMP’nin de 5 GMP’ye doénlisuminu
inhibe eder. PDFE’lerin inhibisyonu siklik AMP ve siklik
GMP’nin birikmesine yol agacaktir ve bdylece bu yollar
Uzerinden sinyal iletimini artiracaktir. Teofilin ve ilgili
metilksantinler inhibe ettikleri PDE alt tiplerinde nispe-
ten segici degildirler.

Cevap C (Siizer O, Goodman & Gilman Tedavinin Far-
makolojik Temelleri, 1.baski, 2009, s.727-728)

13.Asagidakilerden hangisi botulinum toksininin
kolinerjik sinir ucundaki etki mekanizmasidir?

a) Voltaj-sensitiv kalsiyum kanallarinin blokaji
b) Kolin uptake’inin blokaiji

c) Vezikiiler tagiyicinin blokaji

d) Asetiltransferazin inhibisyonu

e) Parsiyel ekzositozun 6nlenmesi

ACIKLAMA: Anaerobik bakterilerden Clostridium botuli-
num presinaptik proteinleri hedefleyen ve asetilkolin
saliveriimesini bloke eden bir toksinler ailesini sentez
eder. Botulinum toksin A asetilkolin saliveriimesini bloke
ederek iskelet kasinda gevsek felg ve parasempatik ve
sempatik kolinerjik sinapslarin aktivitesinde azalma ya-
par. Botulinum toksini kolinerjik nérotransmisyonda,
presinaptik ekzositozda rol oynayan SNARE proteinle-
rini (6rnegin; SNAP-25, sintaksin, sinaptobrevin) parca-
layarak asetilkolin saliveriimesini bloke etmesi gercegi-
ne dayanir.

Cevap E (Siizer O, Goodman & Gilman Tedavinin Far-
makolojik Temelleri, 1.baski, 2009, s.163, 229)
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14.Asagidaki ilaglardan hangisi alfa-adrenoresep-
torlerin nonkompetitif antagonistidir?
a) Fentolamin
b) Prazosin
c) Labetalol
d) Tolazolin
e) Fenoksibenzamin

ACIKLAMA: Fenoksibenzamin a1 ve o2 reseptorlerini
geri ddnugumsuz olarak bloke eden, haloalkilamin ya-
pisinda nonkompetetif a-reseptdér antagonistidir.
Fentolamin a ve 3 reseptorlerine karsi ayni derecede
afinitesi olan, imidazol grubundan bir kompetetif o-
reseptdr antagonistidir. Prazosin a1-selektif reseptor
antagonisti, labetalol ise non-selektif 3-reseptér anta-
gonisti bir ilagtir.

Cevap E (Siizer O, Goodman & Gilman Tedavinin Far-
makolojik Temelleri, 1.baski, 2009, s.263-271)

15.Renin saliverilmesinden jukstaglomeriiler appara-
tusun hiicrelerinde bulunan hangi adrenoreseptor
tipi sorumludur?
a) Beta-3
b) Alfa-2
c) Alfa-1
d) Beta-2
e) Beta-1

ACIKLAMA: Renin saliveriimesini kontrol eden fizyolojik
yolaklardan biri de B-adrenerjik reseptér yolagidir. Bu
yolak postganglionik sempatik sinirlerden saliverilen
noradrenalin araciligiyla jukstaglomertler hicreler tze-
rindeki 31 reseptorlerinin aktive ediimesine baghdir.

Cevap E (Siizer O, Goodman & Gilman Tedavinin Far-
makolojik Temelleri, 1.baski, 2009, s.791)

16.Asagidakilerden hangisi glibenklamid (gliburid)
icin gegersizdir?
a) Pankreastan insiilin salgilanmasini arttinir
b) ikinci kusak bir siilfoniliiredir
c) ATP’ye duyarl potasyum kanallarini bloke eder
d) a-Glukozidaz enzim inhibitoriidir
e) Yan etki olarak hipoglisemiye neden olabilir

ACIKLAMA: Glibenklamid, silfonilire grubundan oral
hipoglisemik ajanlardandir. Pankreatik (8 hicrelerinden
insllin salinimini uyarir. ATP’ye duyarli potasyum ka-
nallarini bloke eder. Yan etki olarak hipoglisemiye ne-
den olabilir. Glibenklamid, a-glukozidaz enzimini inhibe
etmez. Mikrobik kaynakli bir oligosakkarid olan akarboz
ve bir dezoksinojirimisin turevi olan miglitol o-
Glukozidaz inhibitorlerindendir.

Cevap D (Siizer O, Goodman & Gilman Tedavinin Far-
makolojik Temelleri, 1.baski, 2009, s.1634-1637,
1640)
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17.Asagidakilerden hangisi klorokin igin dogrudur?

a) Dihidrofolat rediiktazi inhibe eder

b) Bagirsaklardan absorbe olmaz

c) Sizontosid etkisi yoktur

d) idrarin asitlestirilmesi renal atilimini azaltir
e) irreversibl retinopati yapabilir

ACIKLAMA: Klorokin, 4-aminokinolinler ailesinden
antimalaryal bir ilagtir. Klorokin ve hidroksiklorokinin
gunlik yiiksek dozlan (> 250 mg) geri donlsimsiiz
retinopatiye yol agar. Retinopatinin melaninden zengin
dokularda ilacin birikmesiyle iligkili oldugu dusiintimek-
tedir.

Cevap E (Siizer O, Goodman & Gilman Tedavinin Far-
makolojik Temelleri, 1.baski, 2009, s.1035, 1693)

18.Asagidaki nonsteroidal antiinflamatuar ilaglardan
hangisi bir pirazolon derivesidir?
a) Parasetamol
b) Dipiron
c) Naproksen
d) Diklofenak
e) Tenoksikam

ACIKLAMA: Pirazolon tlrevi ilaglar  grubunda
fenilblitazon, oksifenbiltazon, antipirin, aminopirin ve
dipiron yer almaktadir. Parasetamol, para-aminofenol
tirevi; naproksen propiyonik asit tirevi; diklofenak
fenilasetik asit tlrevi; tenoksikam enolik asit tlrevi
nonsteroidal antiinflamatuar ilaglardandir.

Cevap B (Siizer O, Goodman & Gilman Tedavinin Far-
makolojik Temelleri, 1.baski, 2009, s.702)

19.Asagidakilerden hangisi metadon igin yanhstir?

a) Uzun etkili p-reseptor agonistidir

b) Metadona tolerans ve fiziksel bagimlilik morfine
gore daha yavas gelisir

c) Metadon kesilmesinde gelisen belirti ve bulgu-
lar morfininkine gore daha hafiftir, ancak daha
uzun sirer

d) Morfine oranla sedatif ve 6forizan etkisi daha
fazladir

e) Opioid yoksunluk sendromunun tedavisi ve
eroin bagimlilarinin idame tedavisinde kullanilir

ACIKLAMA: Metadon uzun etki sireli farmakolojik 6zellik-
leri  morfine benzeyen p-reseptér agonistidir.
Metadonun gbze garpan Ozellikleri analjezik aktivitesi,
fiziksel badiml hastalarda yoksunluk sendromunun
baskilanmasinda uzun etki sureli olmasi ve tekrarlanan
dozlarda uygulandiginda kalici etki gbsterme egilimin-
de olmasidir. Sedatif ve 6forizan etkileri morfinden da-
ha fazla degildir.

Cevap D (Siizer O, Goodman & Gilman Tedavinin Far-
makolojik Temelleri, 1.baski, 2009, s.572-573)
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20.Sitarabin asagidaki enzimlerden hangisini inhibe
eder?

a) Amidotransferaz

b) DNA polimeraz

c) Dihidrofolat rediiktaz
d) Timidilat sentetaz

e) Topoizomeraz |

ACIKLAMA: Antimetabolitler grubundan bir antineoplastik
ilag olan sitarabin, sitidin analogu olan gugli antitimér
ajanlardandir, sitidinin ribozunun arabinozidle yer de-
gistirmesi sonucu olusur, DNA polimeraz enzimini bloke
ederek etkinlik gosterir. DNA icerisine girdiginde DNA
ipliginin uzamasini bloke eder ve kalip fonksiyonunu
durdurur.

Cevap B (Siizer O, Goodman & Gilman Tedavinin Far-
makolojik Temelleri, 1.baski, 2009, s.1340-1342)

21.Asagidakilerden hangisi beta-adrenoreseptorlerin
nonselektif antagonistidir?
a) Metoprolol
b) Esmolol
c) Atenolol
d) Pindolol
e) Asebutolol

ACIKLAMA: Pindolol beta-adrenoreseptorlerin nonse-
lektif antagonistidir. Metaprolol, esmolol, atenolol, ase-
butolol ise betal-adrenoreseptoérlerin selektif antago-
nistidirler.

Cevap D (Siizer O, Goodman & Gilman Tedavinin Far-
makolojik Temelleri, 1.baski, 2009, s.264)

22.Asagidaki statinlerden hangisi CYP enzimleri
aracihgi ile metabolize edilmedigi icin daha az
oranda ilag-ilag interaksiyonuna bagh yan tesir
olusturur?
a) Lovastatin
b) Pravastatin
c) Atorvastatin
d) Fluvastatin
e) Simvastatin

ACIKLAMA: Atorvastatin, lovastatin ve simvastatin primer
olarak CYP3A4 tarafindan metabolize edilir.
Fluvastatinin buyik kismi (%50-80) CYP2C enzimi ta-
rafindan inaktif metabolitlerine metabolize edilir, ancak
CYP3A4 ve CYP2C8de metabolizmasina katkida bu-
lunur. Yalniz pravastatin CYP sistemi tarafindan anlamli
miktarlarda metabolize edilmez ve idrarda degismeden
atilir.

Cevap B (Siizer O, Goodman & Gilman Tedavinin Far-
makolojik Temelleri, 1.baski, 2009, s.948-953)
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23.Hangi durumda atropin kullaniimamahdir?
a) Peptik iilser
b) Ulseratif kolit
c) Prostat hipertrofisi
d) A-V Blok
e) Organofosfatli insektisid zehirlenmeleri

ACIKLAMA: Atropin parasempatolitik bir ilag olup prostat
hipertrofisi olan hastalarda var olan miksiyon gicligi
parasempatolitik ilaglar tarafindan arttirihir ve idrar
retansiyonu geligebilir.

Cevap C (Kayaalp O, Kayaalp Rasyonel Tedavi Yénlin-
den Tibbi Farmakoloji, 11. baski, s.969)

24.Asagidakilerden hangisi nikotinin etkisi degildir?
a) Mide asit salgisinda artma
b) Sindirim kanali peristaltizminde artma
c) Endotelde PGI; iiretiminde artma
d) LH diizeyinde azalma
e) Hipertansiyon

ACIKLAMA: Nikotinin insanlarda prostasiklin dizeyi Gze-
rine bir etkisi yoktur.

Cevap C (Kayaalp O, Kayaalp Rasyonel Tedavi Yéniin-
den Tibbi Farmakoloji, 11. baski, s.1008-1009)

25.Noroleptikler igin yanhs olani seginiz.

a) Tipik noroleptikler D2 reseptorlerini etkileyerek
dopamin diizeyini diisiirtrler

b) Atipik noroleptikler klozapin D4 ve 5 HT. resep-
torlerini etkiler

c) Noroleptikler noroleptik malign sendrom yapar-
lar, en ciddi yan etkileri tardiv diskinezidir

d) Bagimlilik yaparlar, tolerans gelisir

e) Antiemetik, antiotistik, antivertigo etkileri vardir

ACIKLAMA: Noroleptiklere karsi psisik ve fiziksel bagimli-
lik gelismez ve tolerans olusmaz.

Cevap D (Kayaalp O, Kayaalp Rasyonel Tedavi Yénlin-
den Tibbi Farmakoloji, 11. baski, s.751)

26.Asagidakilerden hangisi benzodiazepinler igin
yanhstir?
a) Hipnotik, sedatif
b) Anksiyolitik
c) Konviilzan
d) Genel anestezi
e) Cizgili kas tonusunu azaltirlar

ACIKLAMA: Benzodiazepinler antikonvilzandirlar.
Cevap C (Kayaalp O, Kayaalp Rasyonel Tedavi Yéniin-
den Tibbi Farmakoloji, 11. baski, s.712)
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27.Lokal anestezikler i¢in yanhsg olani seginiz.

a) Membranda Ca™
onlerler

b) Bupivakainin etki siiresi uzun olup obstetrikte
kullanilir

c) Lidokain ayni zamanda antiaritmiktir

d) Prilokain methemoglobinemi yapar

e) Kokain ilk ve tek dogal lokal anesteziktir

ACIKLAMA: Lokal anestezikler membranda Na+'a karsi
permeabilite  artmasini  Onlerler, bdylece  sinir
membranini stabilize ederler.

a karsi permeabilite artmasini

Cevap A (Kayaalp O, Kayaalp Rasyonel Tedavi Yéniin-
den Tibbi Farmakoloji, 11. baski, s.682)

28.Non-steroidal antiinflamatuar ilaglarin antiinf-
lamatuar ekileriyle ilgili mekanizmalardan hangisi
yanhstir?
a) Prostaglandinlerin inhibisyonu
b) PMNL aktivasyonunun inhibisyonu
c) Siklooksijenaz yolunun inhibisyonu
d) Beta endorfinlerin salinimi
e) Lizozom membraninin stabilizasyonu

Cevap D (Kayaalp O, Kayaalp Rasyonel Tedavi Yéniin-
den Tibbi Farmakoloji, 11. baski)

29.Hangisi hem kolon limeninde hem de karacigere
yerlesmis olan E. histolytica’ya etkilidir?
a) Klorokin
b) Ornidazol
c) Diloksanid furoat
d) Emetin
e) iyodoklor hidroksilin

ACIKLAMA: Metronidazol ve diger 5-nitroimidazol tirev-
leri (6rnegin; ornidazol ve tinidazol hem kolonik hem de
ekstrakolonik tim doku amibiyazis sekillerinde etkilidir-
ler.

Cevap B (Kayaalp O, Kayaalp Rasyonel Tedavi Yéniin-
den Tibbi Farmakoloji, 11. baski, s.270)

30.Hangisi tamoksifenin 6zelligi degildir?
a) Meme ca’da kullanilir
b) LDL diizeyini diigtirir
c) Kemik mineralizasyonunu arttirir
d) Ostrojenin parsiyel antagonistidir
e) Yan tesirlerini azaltmak igin Lokoverin ile birlik-
te kullanilir

ACIKLAMA: Lokoverin  Metotreksat gibi folik asid
antimetabolitlerinin yan etkilerini azaltmak icin kullanilir.

Cevap E (Kayaalp O, Kayaalp Rasyonel Tedavi Yéniin-
den Tibbi Farmakoloji, 11. baski, s.328)
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31.Digoksinin etkileri ile ilgili olarak hangisi yanlig-

tir?

a) Guvenlik araligi dardir

b) Lipofilikligi fazladir. Gastrointestinal kanaldan
%90-100 absorbe olur

c) Plazma albuminine %27 baglanir

d) Blyiik oranda (%80) bobreklerden glomeriiler
filtrasyonla itrah olur

e) Yarilanma 6mrii 30 saattir

ACIKLAMA: Lipofilikligi dijitoksinden daha dusiik olan
digoksinin oral biyoyararlanimi %60-80’dir.

Cevap B (Kayaalp O, Kayaalp Rasyonel Tedavi Yénlin-
den Tibbi Farmakoloji, 11. baski, s.445)

32.Hangisi Iokotrien reseptorlerini bloke eder?
a) Ketotifen
b) Zafirlukast
c) Disodyum kromoglikat
d) Nedokromil
e) Zilétan

ACIKLAMA: Zafirlukast ve montelukast I6kotrien reseptor
blokerleri olup, astim tedavisinde astim ndbetini 6nle-
mek amaciyla kullanilirlar.

Cevap B (Kayaalp O, Kayaalp Rasyonel Tedavi Yéniin-
den Tibbi Farmakoloji, 11. baski, s.600)

33.Diyabetik bir hastada hipertansiyon tespit edildi-
ginde oncelikle diisiiniilmesi gerekli ilag grubu
hangisidir?
a) Beta blokorler
b) Anjiyotensin doniistiiriicii enzim inhibitorleri
c) Kalsiyum kanal blokerleri
d) Adrenerjik reseptor blokerleri
e) Diliretikler

ACIKLAMA: ACE inhibitorlerinin 6zellikle diyabetli hasta-
larda damar koruyucu ve bébrek koruyucu etkinligi ol-
dugu gosterilmistir.

Cevap B (Kayaalp O, Kayaalp Rasyonel Tedavi Yénlin-
den Tibbi Farmakoloji, 11. baski, s.374)

34.Bir ilag tarafindan diger bir ilacin etkisinin farkh
bir reseptor ya da mekanizma ile azaltilmasi ya da
ortadan kaldinnimasina ne ad verilir?
a) Sinerjizma
b) Sumasyon
c) Kimyasal antagonizma
d) Fizyolojik antagonizma
e) Farmakolojik antagonizma

ACIKLAMA: Fizyolojik antagonizma bir ilacin etkisinin
ayri bir reseptdr veya mekanizma araciligiyla ters yon-
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de etki yapan baska bir ilag tarafindan azaltiimasi veya
ortadan kaldirimasidir.

Cevap D (Kayaalp O, Kayaalp Rasyonel Tedavi Yéniin-
den Tibbi Farmakoloji, 11. baski, s.102)

35.Gebe bir tiiberkiilozlu hastanin tedavisinde asa-
gidaki kombinasyonlardan hangisini tercih eder-
siniz?
a) Rifampin + INH
b) Etambutol + rifampin
c) Pirazinamid + streptomisin
d) Etionamid + PAS
e) INH + etambutol

Cevap E (Kayaalp O, Kayaalp Rasyonel Tedavi Yéniin-
den Tibbi Farmakoloji, 11. baski)

36.Asagidaki bronkodilatérlerden hangisi mast hiic-
relerini stabilize eder?
a) Teofilin
b) ipratropium bromiir
c) Sodyum kromoglikat
d) Salbutamol
e) Zafirlukast

ACIKLAMA: Sodyum kromoglikat, astim profilaksisinde
kullanilan bir mast huicre stabilizatéridur.

Cevap C (Kayaalp O, Kayaalp Rasyonel Tedavi Yéniin-
den Tibbi Farmakoloji, 11. baski, s.605)

37.Akut dijital zehirlenmesinde hangisi yapilmaz?
a) Lidokain, fenitoin gibi antiaritmik kullanilabilir
b) IV KCL uygulanabilir
c) Kolestiramin, aktif komiir verilebilir
d) IV Ca uygulanabilir
e) Digibind, dijitalis-antidot gibi digoksine o6zgii
Fab segmentleri uygulanabilir

ACIKLAMA: Hiperkalsemi dijitale kargi miyokardin duyar-
hihgmni arttinr, bu yizden dijital intoksikasyonunda kal-
siyum verilmez.

Cevap D (Kayaalp O, Kayaalp Rasyonel Tedavi Yéniin-
den Tibbi Farmakoloji, 11. baski, s.446)

38.Hangisi opioid reseptorler igin agonist-antagonist
ozellik géstermez?
a) Buprenorfin
b) Naltrekson
c) Pentazosin
d) Tramadol
e) Nalorfin

ACIKLAMA: Naltrekson tam opiat antagonisttir.

Cevap B (Kayaalp O, Kayaalp Rasyonel Tedavi Yéniin-
den Tibbi Farmakoloji, 11. baski, s.811
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39.Antiepileptikler ile ilgili olarak yanlis asagidaki-

lerden hangisi yanlistir?

a) Vigabatrin; GABA-T inhibitoriidiir

b) Karbamazepin etkisini GABA/BDZ/CI" kanal U-
zerinden yapar

c) Gebelerde fenobarbital kullanilir

d) Giivenlik indeksleri dardir

e) Etosiiksimid etkisini T-tipi kalsiyum kanallarini
etkileyerek yapar

ACIKLAMA: Karbamazepinin GABAerjik sistemle etki-
lesmedigi saniimaktadir. Karbamazepin adenozinerjik
sistem Uzerinden etkinlik gésterir.

Cevap B (Kayaalp O, Kayaalp Rasyonel Tedavi Yénlin-
den Tibbi Farmakoloji, 11. baski, s.887)

40.Asagidaki ilaglardan hangisi ile meydana gelen
zehirlenmede idran asitlestirerek ilacin atilimi hiz-
landinlabilir?
a) Fenobarbital
b) Propiltiourasil
c) Varfarin
d) Ampisilin
e) Morfin

ACIKLAMA: Bazik ilaglarla meydana gelen zehirlenme-
lerde idran asitlestirmek yararlidir. Bu soruda morfin
bazik diger, ilaclar asidiktir.

Cevap E (Kayaalp O, Kayaalp Rasyonel Tedavi Yénlin-
den Tibbi Farmakoloji, 11. baski, s.54)

41.Mikrotibiil formasyonunu bozan, mitoz zehiri
olarak bilinen antineoplastik ila¢ hangisidir?
a) Metotreksat
b) 6-merkaptopiirin
c) Vinblastin
d) Adriamisin
e) Sisplatin
ACIKLAMA: Vinka alkoloidlerinin primer etkileri mitozun

metafaz doneminde mikrotiblllerden ibaret olan mitoz
igciklerinin olusmasini 6nlemektir.

Cevap C (Kayaalp O, Kayaalp Rasyonel Tedavi Yéniin-
den Tibbi Farmakoloji, 11. baski, s.331)

42.Anksiyolitik etkisi en uzun olan benzodiazepin
asagidakilerden hangisidir?
a) Diazepam
b) Midazolam
c) Triazolam
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d) Alprazolam
e) Klordiazepoksid

ACIKLAMA: Anksiyolitk etkisi en uzun olan
benzodiazepin tlrevi klordiazepoksiddir.

Cevap E (Kayaalp O, Kayaalp Rasyonel Tedavi Yéniin-
den Tibbi Farmakoloji, 11. baski, s.721)

43.Hangi madde ile olugan zehirlenmede konfiizyon,
cizgili kaslarda parezi ve paralizi, ajitasyon,
hipersalivasyon ve laringospazm gibi belirtiler
olugmasi nedeni ile kuduzla karisabilir?
a) Skopolamin
b) Malation
c) Parasetamol
d) Asetilsalisilik asit
e) Trisiklik antidepresan

ACIKLAMA: Malation, irreversibl asetilkolinesteraz enzim
inhibitori olan bir organofosfat bilesigidir. Ortamdaki
astilkolinin yikilmamasina bagli olarak parasempato-
mimetik etki gosterir.

Cevap B (Kayaalp O, Kayaalp Rasyonel Tedavi Yéniin-
den Tibbi Farmakoloji, 11. baski, s.952-953)

44 Hangisi subaraknoid kanamalarin tedavisinde
kullanilan kalsiyum kanal blokeridir?
a) Nifedipin
b) Verapamil
c) Nimodipin
d) Flunarizin
e) Diltiazem

ACIKLAMA: Nimodipinin subaraknoid kanama olgularin-
da kanamadan sonra lokal beyin dokusunda yavas ola-
rak gelisen infarkt alaninin boyutlarini kigulttigi sap-
tanmustir.

Cevap C (Kayaalp O, Kayaalp Rasyonel Tedavi Yéniin-
den Tibbi Farmakoloji, 11. baski, s.390-391)

45.Asagidaki beta-blokerlerden hangisi alfa-1 blokaji
da yapar?
a) Metaprolol
b) Butoksamin
c) Karvedilol
d) Atenolol
e) Esmolol

ACIKLAMA: Nonselektif beta-blokerlerden olan karvedilol
ve labetalol beta1, 2 ve alfa-1 blokaji yaparlar.

Cevap C (Kayaalp O, Kayaalp Rasyonel Tedavi Yéniin-
den Tibbi Farmakoloji, 11. baski, s.468)
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