Orijinal Soru: Temel Bilimler 25

25. Asagidaki durumlardan hangisi plazmadaki Protein C’yi aktif hale getirerek, aktive faktor V ve VIII’in inaktivasyonuna
neden olur?

A) Trombinin trombomoduline baglanmasi

B) Tromboksan A2'nin trombositleri inaktive etmesi

C) Doku plazminojen aktivatorunun plazminojeni aktiflestirmesi
D) Faktor I'in Faktor XlII'e baglanmasi

E) Antitrombin IlII'in heparine baglanmasi

Dogru Cevap:A

DERS NOTLARIMIZDAN REFERANSLAR

(Bu referanslar; soru kitabi Tiim Tus Sorulari, Kamp notlarimiz ya da non spesifik slaytlardan DEGIL, iLGILi NOTLAR
sadece gunncel ders notlarimizdan verilmistir. Bu notlari subelerimizde kolayca edinip, referanslari
kontrol edebilirsiniz.)

Aslanlar gibi bir
@ TUS HAZIRLIK MERKEZLER] [H[vsoara’ referans vermisseniz
- gerisi 6nemli degil...
Dogru secenek
kendiliginden ortaya

NORMAL DAMAR SiSTEMINDE PIHTILASMANIN
ONLENMESI - K VITAMINI

Normal damar sisteminde pihtilasmayi onleyen énemli faktérler:

Endotel Yiizeyi Faktorleri: ?lkaCEﬂ(tlr. ..Biz isimizi
« Endotelin yiizey diizgiinliigii: Intrensek pihtilasma sisteminin aktivasyonunu énler, lste bOYIE ya plyoruz. .s

» Glikokaliks tabakasi: Pihtilasma faktdrlerini ve trombositleri iterek pihtilagmanin
aktivasyonunu engeller.

» Protein Cde, faktor V ve VIII'i inaktive ederek antikoagtilan etkinlik gosterir (protein
S, Protein C'nin kofaktoriddr).

o TFPI (tissue factor pathway inhibitor); doku faktéri ve faktér 7 kompleksini
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e Trombomodulin: Endotel membranina bagh bir protein olup trombini baglar.
Damarda akan kanin pihtilasmasini engeller.

v" Trombomodulin ile trombinin badlanmasi (trombomodulin-trombin
kompleksi), hem trombini ortamdan uzaklastirarak hem de bir plazma
proteini olan protein C'yi aktive ederek pihtilasmay onler.
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Heparin
o Normalde kandaki konsantrasyonu dusuktur.
» Tek basina antikoagulan etkinlidi gok azdir ya da hig yoktur.
e Antitrombin III ile birlestiginde, antitrombin III'lin trombini uzaklastirma
etkinligini bin kata kadar arttirarak antikoagllan etki gosterir.

o Heparin bagd dokusundaki mast hiicreleri tarafindan sirekli olarak salgilanarak
dolasima geger.

e Ayrica kandaki bazofiller de klglik miktarlarda heparini plazmaya serbestlerler.

o Akcider dokusunda ve karacierdeki mast hiicreleri dizenli heparin salgilayarak
vendz kanda olusan pek gok embolik pihtinin blylmesini énler.

Kan pihtisinin erimesi - plazmin
e Plazma proteinleri plazminojen (profibrinolizin) adi verilen bir églobdilin icerir.
e Plazminojen aktive oldugunda plazmine (fibrinolizin) déniisiir.

e Plazmin, pankreas salgisinin en énemli proteolitik sindirim enzimi olan tripsine yapi
olarak benzer.

e Plazmin,fibrin iplikgiklerini ve cevre kanda bulunan fibringjen, protrombin, FV,
FVIII ve FXII gibi maddeleri sindirir (1,2,5,8,12).

Bu soru hakkinda daha fazla referansimizi géormek icin www.tusdata.com'u ziyaret ediniz.
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NORMAL HEMOSTAZDA GELISEN OLAYLAR

» [lk hasardan sonra arteriyoler vazokonstriksiyon olusur. Bu bir refleks nérojenik
mekanizmalarla ve endotel kaynakli lokal bir vazokonstriktér olan endotelin ile
saglanir,

e Ortaya cikan subendotelyal kollajene trombositler yapisir. Trombositler von
Willebrand faktor (vWF) aracilidi ile kollajene tutunduktan sonra grandillerini bosaltirlar
(ADP, TXA2) ve kiimeleserek primer hemostatik tikaci olustururlar.

o Pihtilasma isteminin aktivasyonu sonrasi fibrin olusur. Fibrin tikaci stabilize
eder. Difer kan elemanlarini da tutan bir ad goérevi gériir ve daha sadlam bir tikag olan
sekonder hemostatik tikag gelisir. Bu tikag damar duvarina daha yapisiktir.

e Bu sirecte t-PA (fibrinolizis) ve trombomodiilin (koagulasyon faktérleri zincirini bloke
eder) gevre endotel tarafindan salinir ve fibrinoliz de bir yandan baslar.

NORMAL HEMOSTAZIN BILESENLERI

Endotel

Antitrombotik Ozellikler

o Antitrombosit Etki:

= PGI, NO, adenozin difosfataz salglayip trombosit aktivasyonunu ve
agregasyonunu inhibe eder. Adenozin difosfataz platelet agregasyonuna
neden olan ADP'yi pargalar.

o Antikoagiilan Etki:
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= Trombomodiilin: Etkisi indirekttir. Trombini badlar ve trombomodiilin-
trombin kompleksi olusunca bu bilesik protein C aktivasyonunu baslatir.
Protein C, endotel hiicrelerinden sentezlenen kofaktér protein S ile birlikte
faktor Va ve VIIIa'yi inhibe eder.

» Doku faktor yolak inhibitori (TFPI), doku faktorii/faktor ViIa kompleksini
inhibe eder.

o Fibrinolitik Etki:

= Endotelden salinan t-PA (doku tipi plazminojen aktivatorii) ile sadlanir,
fibrinolitik etkisi vardir.
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Homosisteinemi hastalarinda (sistatyonin sentetazin dogumsal eksikligi)
biriken homosistein endotel hiicrelerine toksik etki yapar ve tim
endotel antitrombotiklerini bloke eder. Bu ylzden protrombotik bir
hastaliktir. Homosistein yilkseklifi arteriyel tromboz, venéz tromboz
ve ateroskleroza neden olur.

Trombotik Ozellikler

» Trombositler subendotelyal kollajene vWF aracilidi ile badlanir. vWF endotel ve
makrofajlarca yapilir ve plazma iginde dolasr.

e Endotel hucreleri ayrica 6zellikle bakteriyel endotoksinler ve sitokinler (TNF ve
IL-1) etkisiyle doku faktorleri (Faktor III- Tromboplastin) sentezlerler.
Ekstrensek pihtilasma yolunu aktive eder.

 Plazminojen aktivator inhibitoriinii (PAIs) sentezlerler.

Bu soru hakkinda daha fazla referansimizi gormek icin www.tusdata.com’u ziyaret ediniz.
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KOAGULASYON

o Intrinsik yol faktor 12 ile baslar ve bu takiben faktér 11, 9 ve 8’ aktive eder.

¢ Bu yolda her bir faktor plazma igindedir

e Bu yolun baslamasi icin hi¢bir ylizeye ihtiyag yoktur.

o Ekstrinsik yolda ise doku faktorii serbestlenir veya endotel yiizeyinde agida gikar.
e Doku faktorii faktor 7'ye baglamip faktor 7a'va donusimuinu kolaylastirir,

o Herbir yol ortak yola dodru devam eder ve ortak yol faktér 8a varliginda faktor
10'un faktor 10a’ya doniisiimii ile baslar.

e Takiben faktér 10a faktor 5a yardimiyla faktor 2'yi (protrombin) trombine
cevirir ve sonra da faktor 1 (fibrinojen) fibrine dondslr.
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Koagiilasyon faktorleri

o Karaciger, endotel tarafindan iiretilen von Willebrand faktorii (VWF) / faktor
8 haricindeki tiim pihtilasma faktorlerini tiretir.

e Fbrin monomerler arasinda faktor 13 yardimiyla capraz baglar olusur ve polimerler
meydana gelerek pihti formasyonu tamamlanmis olur.

» Faktor 10a; 5a, kalsiyum ve fosfolipitler ile birlikte protrombini trombine ceviren
protrombinaz kompleksini olusturur.

¢ Trombin fibrinojeni fibrine ve fibrinopeptid A ile B denen 2 kiiglk peptide
dondstirdr,

e Fibrinopeptid A'nin ayriimasi fibrin molekdllerinin bir ugtan diGer uca polimerizasyonunu
saglarken fibrinopeptid B'nin ayriimasi fibrin trombustinin yan yana polimerizasyonunu

Trombomodulin endotel tarafindan salgilanir.

Trombomodulin trombin ile kompleks olusturur ve bundan sonra trombin
fibrinojeni kesemez hale gelir.

Trombomodulin sonra protein C'yi (APC) aktive eder ve faktor 5 ve 8’'i inhibe
ederek daha fazla trombin olusumunu oénler.

Aktive protein C sonrasinda plazminojen aktivator inhibitor-1 (PAI-1)'i ortadan
kaldirir.

Doku plazminojen aktivator (tPA) yaralanmayi takiben fibrinolizisi baglatmak
(plazminojeni keserek) igin endotelden salgilanir.

Boylece tPA aktivitesi ve fibrinolizis artar.

Bu soru hakkinda daha fazla referansimizi gormek icin www.tusdata.com’u ziyaret ediniz.
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Orak hiicreli anemide artan 3 enfeksiyon
riski.. Salmonella osteomyeliti (bilateral ve
simetrik tutulum), Pndmokok enfeksiyonlari
(otosplenektomi), Y. enterocolitica (Desferoksamin
tedavisi alanlarda)

Orak hiicre anemili hasta agri krizinde en uygun

O1HA'larda en sik antijenler tipleri.. Sicak OTHA:

Rh, Soguk OIHA:"i" antijeni, PSH: "p" antijeni
Sojuk OIHA en sik neden... Mikoplazma

Sicak OIHA yapan ilag... alfa metildopa

PSH sebepleri... viral enfeksiyonlar, sifiliz, soguk

yaklagim. .. Hidrasyon ve narkotik analjezi

Polisitemia Vera (YENI KRITERLER)

* Sekestrasyon krizinde tedavi... Hidrasyon ve

transfiizyon
* Orak hiicreli anemide tedavide kullanilanlar... Major Minor
Hidroksilire, KL T (kiiratif) 1- Hb > 18.5 veya 16.5 1- Hiperselliiler kemik iligi (3
*  Orak hiicre tagiyiciligi ile birlikte olan malignite. .. g/dl (cinsiyete gore) seri)

Renal meduller karsinom 2- JAK2 gen mutasyoru

= Otoimmiin hemolitik anemi (OIHA) laboratuvar. .. JAK 2 V617F 2- EPQ diigiik
Coombs pozitif, Retikiilositoz, Sferositler, veya JAK 2 exonl2
Polikromazi 3- Endojen eritroid koloni

*  En sik gorillen OIHA.. Sicak OIHA Tarmavyon Unvitro)

2 major kriterin + 1 minor saptanmasi veya 1. (birinci)

- Splenektomi yapilan tek OIHA.. Sicak OIHA

major ve 2 mindr kriter bulunmasi tam koydurur,

+  Hemolizin sadece intravaskiiler oldugu OIHA..
Paroksismal soguk hemoglobiniirisi (PSH)

+  OiHA'larda en sik antikor tipleri.. Sicak OIHA:
Ig6, Soguk OIHA: IgM, PSH: Ig6 (Donatch-
Lonsteiner)

» Polistemia vera tedavisi.. Flebotomi, JAKZ
inhibitérleri, Antiproliferatif ajanlar (hidroksiiire,
interferon alfa, anagrelid), Aspirin (Trombositoz
varsa), Demir tedavisi (geligebilecek demir eksikligini

engellemek)

KANAMA HASTALIKLARI

Hemostaz, damar hasari olan bdlgede endotelden cesitli maddelerin salgilanmasi ve vazokonstriksiyon ile baslar (vaskiiler
faz). Uyanlan trombositlerin subendotelyal dokulara adezyonu ve agregasyonu ile trombosit tikacinin olusmasina trombosit
fazi denir ve boylece primer hemostaz tamamlanir, Sekonder hemostazin tamamlanmasi igin tromboaosit tikacinin fibrin pihtisi
Ile sadlamlasmasi gerekir, yani pihtilasma faktorleri gereklidir.

Damar hasari olan bdlgede agida gikan agonistler (ADP, trombin, epinefrin, Tromboksan A, (TxA,),

Platelet aktive edici faktér (PAF) ve kollajen) trombositleri uyarir ve subendotelyal dokulara adezyonu baslatir. Ik uyarilan
trombositlerden ortama ADP, TxA2, serotonin, fibrinojen ve Von Willebrand Faktor (vVWF) salgilanir. Uyarilan trombositlerden
acida gikan serotonin ve TxA2 vazokonstriksiyona neden olur. Trombaositler GP Ib-IX reseptor kompleksi ile subendotelyal
dokudaki viWWF'e bagdlanir (adezyonun ilk agsamasi). Bu resept6ri trombin ve PAF uyarir. Trombositlerin GP Ia-Ila kompleksi
kollajen reseptoriiddr. GP IIb-1I1a kompleksi fibrinojen reseptoriidir. Boylece bir taraftan adezyon surerken fibrinojen ve
vWF aracilidi ile trombositlerin birbirine baglanmasi sonucu primer agregasyon da baslar.

Trombositlerden agida gikan ADP ve TxA2 ile daha gok trombosit degraniile olur ve agregasyonun irreversible olan 2. Faz
baslar. Trombosit tikaci hizla biyiir, trombositler fibrinojen, VIWF ve fibronektin ile sikica birbirine baglanir ve aktomiyozinin
de kasiimasi ile pihti retraksiyonu olusur. Trombosit tikaci kanamay! durdurur ve 3-7 dakika slren primer hemostaz
tamamlanir.
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Olusan fazla trombin, trombomodiiline bagdlanir ve Protein C ve S'i aktive eder. Bunlarda Trombosit ylizeyine badlanarak
FVIII ve FV'i parcalar, ayrica fibrinolizi hizlandirir.
) 8=
e Protrombin II
e Doku Tromboplastini III

e Kalsiyum IV
e Labil faktér proakselerin V

e Aktif labil faktor, akselerin VI
e Stabil faktor, prokonvertin VII

OSYM'nin sorulari bizim
notlardan hazirladigini
disUndyoruz bazen...

Sizce de haksiz miyiz?

Bu soru hakkinda daha fazla referansimizi gormek icin www.tusdata.com’u ziyaret ediniz.



