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AUS Fonksiyon

* Yeterli ve diistik basin¢larda mesane dolumu, tam kontinans ile
disik basinclarda idrar depolama ve periyodik olarak yeterli uygun

basinclarda mesanenin tam bosaltilmasi.



£ a ¥
KONThgsEERNEGI @9 |C S

AUS’ nin Temel Fonsiyonel
Anatomisi

Detrusor

Mesane Cikimi

(Mesane tabani, diiz kas sfinkteri, ¢izgili kas sfinkteri)
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Iseme Déngusiiniin Asamalar

Depolama

iseme (Bosaltma)
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Diiz Kas Sfinkteri
(SmMS)

Mesane boynu ve proksimal Gretranin diz kas yapisi
Fizyolojik degil anatomik bir sfinkter

Istemsiz kontrol
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Cizgili kas sfinkteri
(StMS)

. Intrensek veya intramural cizgili kas sfinkteri

. Proksimal tretranin dis duvari

. Dis veya ekstramural cizgili kas sfinkteri

. Uretrayi erkeklerde membranéz kisim seviyesinde ve kadinlarda esas olarak orta

segment seviyesinde cevreler

. Ekstramural kisim, klasik olarak tanimlanan eksternal tretral sfinkterdir ve istemli

kontrol altindadir
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AUS Fonksiyonel
Anatomisi

@ICS

Detrusor

(Gosling & Dixon)

SmMS

trigone

Periureteric
Deep trigone sheath

Base detrusar
Bladder neck Urethral

muscularis

Urethral smooth muscle ——

Periurethral

striated muscle Rhabdosphincter

Rhabdosphincter
or intramural
striated muscle

Body detrusor

Superficial ‘ Uretero trigone

(Elbadawi)

Lissosphincter

StMS

Torrens M, Morrison JF. The physiology of the urinary bladder. New York: Springer-Verlag; 1987
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Depolama Fazi

* Disuk intravezikal basinc¢ta artan idrar hacmine uygun dolum hissi ile uyumu

* |stirahat halinde kapali olan ve intraabdominal basin¢ artislari sirasinda bu sekilde
kalan mesane ¢ikimi

* |stemsiz mesane kontraksiyonlarinin olmamasi
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Bosaltim faz

* Mesane duz kaslarinin yeterli blyUklikte ve stirede koordineli kasilmasi
* Diz ve Cizgili kas sfikter seviyesinde direncin eszamanli olarak distrutlmesi

* Anatomik (fonksiyonel degil) obstriksiyonun olmamasi.
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Iseme DOngusu

Bladder
Neck
Closed -

¥

Ext Sphincter Exr Sphincter Ext Sphincrer
CLOSED OPEN CONTRACTS

External
Sphincrer
EMG
Urethral
} Pressure
/\k Bladder
\—-——-—-——— Flow

Blaivas JG. Pathophysiology of lower urinary tract dysfunction. Clin Obstet Gynaecol 1985;12:295—30% 1
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Iseme DANngUsi

1. Urotelyal Fizyoloji
Bariyer
Sensor-Transdiser Fonksiyonu
Subiirotelyal interstisyel Hiicreler

2. Duiz Kas Fizyolojisi
Kasilma-Gevseme

3. Mesane Mekanigi
Depolama ve Bosaltma

4. AUS’ nin Noral Kontrolii

Periferik efferent ve afferent, merkezi

* 28.02.2023 12
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1. Urotelyal Fizyoloji |

Bariyer Fonksiyonu

* Epitelyal gecirgenlik

* Pasif diflizyon, ozmotik diflizyon, aktif transport ve zarin inertligi

* Tight Junction (TJ) proteinleri

* Zona occludens-1 (ZO-1), occludin, claudin-4, claudin-8 ve claudin-12
Mesane Urotelyumunun sizdirmazligi

* GAG tabakasi

* Bakteriyel adezyonun ve biylik makromolekiiller tarafindan Urotelyal hasarin 6nlenmesi
* Polisakkarit yerine Glikoprotein (misin glikoprotein MUC-1)
* insan Grotelyumunda idrar ve plazma arasindaki birincil epitelyal
bariyer ??7??
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1. Urotelyal Fizyoloji Il

Sensor-Transduser Fonksiyonu

* Duyu sinirlerine benzer

* Reseptorler

* Bradikinin, purinler (P2X ve P2Y), norepinefrin (a, B), ACh (nikotinik ve muskarinik),
aktif proteaz

* iyon kanallari
* ENaC, TRP kanallari gibi amilorid-mekanosensitif Na+ kanallari (TRPV1, TRPV2, TRPV4,

TRPMS)

* Kimyasal aracilarin salinimi (NO, ATP ve Ach)

* Dogrudan afferent sinirler lizerinde veya dolayl olarak SIH tzerinde
(Suburothelyal interstisyel Hiicreler, myofibroblasts)

Komsu duyusal sinirlere kim!sal baglanma yoluyla duyusal
mekanizmalara katilim
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1. Urotelyal Fizyoloji Il
Suburotelyal Interstisyel Hicreler (SIH)

= | Urothelium

- ] '." f 1 A :‘ﬁ -':' ;
L . . -p- - -r“ = i R . -?,. 5 -l h - =
hM
¢ ‘,f—"Mﬂ TRPV1
A
Sub thelial
Bazolateral yiizéyden ATP ve = inLgErL;:ﬁiaFL!:IIE
ACh gibi m rin salinimi Gap junction

v

Electrical communication

tv Sensory nerves

Spinal cord

SIH aracihigiyla subiirotelyal : -
Chai TC; Campbell-Walsh Urology, 11th edition, 2016



KONTINANS DERNEGI

Y

2. Duz Kas Fizyoloijisi |
(Detrusor)

* Muskarinik reseptorler, Ca2+ kanallarindan kalsiyum girisiyle
parasempatik sinir terminallerinden salinan ACh'ye yanit

olarak detrusor kasilmasini indukler.
* Duz kasta aktivasyon mekanizmasi farkhdir.

* Kasilma tepkisi daha yavas ve daha uzun surelidir.

* Mesane spontan aktif olabilir.

*  Abartili spontan kasilmalar bir AAM gelisimine katkida bulunabilir mi?
* Detriisor interstisyel hiicreler (DIH; miyofibroblastlar): mesanenin spontan aktivitesinde kalp pili olusturma rolt

* 28.02.2023 ° 16
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2. DUz Kas Fizyolojisi Il

(Norotransmiterler (NT)-Reseptorler (R))

NT R
Adrenerjik Ach Nikotinik
(preganglionik)
NA ala, 91b,
(postganglionik) ald
B2, B3
Kolinerjik Ach Muskarinik
(M2, M3)
ATP Purinergik
(P2X)
Somatik Ach Nikotinik

28.02.2023

triphosphate

Contraction of bladder
smooth muscle

Cyclic AMP

\

Relaxation of bladder
smooth muscle

Ouslander, N Engl J Med, 2004
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2. Duz Kas Fizyolojisi Il

(Detrusor Interstitial Hucreleri, DIH)

* M3 muskarinik reseptor aktivasyonu ile kolinerjik uyarim
*  Ca2+salinmi
. Spontan aktivite (Pacemaker?)
. Sinir sinyallerinin diz kas hicrelerine iletilmesi
*  c-KIT reseptorleri
. (c KIT tirozin kinaz inhibitor()
*  Spontan detrisor kasilmalarinin amplitidinG azaltir
*  OAB hastalarinda c-KIT-pozitif hiicrelerde artis
*  PGE2
. PG reseptor antagonisti kullanma
. Kas liflerinin spontan aktivitesinde azalma
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3. Mesane Mekanigi

* Uriner depolama (Dolum)

* insan mesanesi
* Duz kas, %50 kolajen ve %2 elastin

* Mesane uyumu (C)
* <10 cm H20
* C=AV/AP
* CAzalma

* hizli dolum hizi; mesane duvarinin bilesiminde degisiklik (6rn. daha fazla kollajen, daha az
elastin); diiz kas hiperaktivitesi; bu faktorlerden herhangi birinin kombinasyonu

* Aktif afferent noral siireg

*iseme (Bosaltim)
* Pdet = Pves - Pabd
* W="Pdet xQ



KONTINANS DERNEGI

Y

4. AUS'nin Noral Kontrol( |

* Efferent

v" Otonomik
v' Parasempatik
v' Sempatik

v' Somatik

* Afferent

* 28.02.2023

v A O aksonlari
v' C aksonlari

* 20
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4. AUS'nin Noral Kontroli |

Periferik sinirler, Efferentler

* 3 set periferal sinir

* Pelvik parasempatik sinirler
* mesaneyi uyarir ve Uretrayi gevsetir

* Lomber sempatik sinirler
* mesane govdesini inhibe eder ve mesane tabanini ve Uretrayi uyarir

* Pudental sinirler
* Eksternal Uretral sfiklteri uyarir
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4. AUS'nin No6ral Kontrolu il

Periferik sinirler, Efferentler

™ Sempatik zincir ganglon Lumbar spinal cord
p S8 gang P

Dorsal root
ganglia

Chai TC; Campbell-Walsh Urology, 11th edition, 2016 e 22
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4. AUS'nin Noral Kontrolu 1V

Periferik sinirler, Afferentler

Pelvik, Hipogastrik, Pudendal Sinirler

Lif tipi Lokasyon Normal Etki
Fonksiyon

A O finely Dlz kas Mesane dolulugu Daha dislk basing

myelinated (Duvar gerilimi) esigi

axons

C Mukoza Gerilmeye yanit Daha dusuk basing

unmyelinated (mesane hacmi esigi

axons sensorleri)

C Mukoza/Kas Asiri Tahris edici maddelere

unmyelinated distansiyonda karsi hassas,

axons agri ve acl hissi yeni afferent yollari
sessiz afferent olusturur ve mekanik

duyarlh hale getirir
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Uroepithelial cell

Detrusor
smooth-
muscle cell

A delta \
sensory fiber ot . A

C sensory
fibers

4. AUS'nin Noral Kontrolu V

Periferik sinirler, Afferentler

Nerve

growth

factor
[

R

e

;"
|

trk-A
receptor

)

Vanilloid P2X; or P2X;

Anandamide?

\

receptor

C sensory fiber

ATP

Neurokinin A
Substance P

receptor

Neurckin
receptot

28.02.2023

Ouslander, N Engl J Med, 2004
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4. AUS'nin Noral Kontrolu VI

Periferik sinirler, Afferentler

Normal iseme refleksi

Cerebral cortex
(/=)

Brainstem

)

Spinal tract = Myelinated Ad afferents

Unmyelinated C afferents

Spinal efferents ---=----ccccmmmccononaaaan

= Ganglion

Nérolojik hastaliklar, yaslanma ve
muhtemelen enflamatuar hastalik ile
Ad-lif baskinhidindan C-lif afferent

_baskinlicuna_aecis
-7 -7 =~

Cerebral cortex

1 (+/-)

Brainstem

+ o
Spinal tragt ==-=====r== e e e m = .
i

Myelinated Aé afferents

Capsaicin block

Spinal efferents -
Unmyelinated C afferents

= Ganglion

Chai TC; Campbell-Walsh Urology, 11th edition, 2016
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4. AUS'nin Noral Kontrolu VII

Spinal, Supraspinal

Depolama ve iseme reflekslerinin birincil afferent ve efferent bilesenlerinin
ndroanatomik dagilimi

Afferant Efferemnt
Viscaral/EUS -t ol SEN e
Culanaous inaal EEEE.

= by MCF Onut nucleus et
Mus=cle spindlea R =S
Genitalivisceral o) LERRIION s =
-::u.-gﬂap Mooy MEUnons
Lissauer
tract

LEE ‘

Chai TC; Campbell-Walsh Urology, 11th edition, 2016 * 2726

* 28.02.2023
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4. AUS'nin Noral Kontrolu VIII

Iseme refleks yolunun islevi

v

Elimination <—T Switch

\/
Storage

Urethral sphincter

Chai TC; Campbell-Walsh Urology, 11th edition, 2016
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4. AUS'nin Noral Kontroli IX

AUS Iseme Refleks Depolama

*somatik
Afferent Efferent Santral
Dusuk duzeyde |StSM contracts™ Spinal
afferent aktivite
(pelvik sinir) reflex
(Guarding reflex)
Sacral parasympatic outflow
inactive
28.02.2023

28
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4. AUS'nin Noral Kontrolu X
AUS Iseme Refleks Depolama

*somatik
Afferent Efferent Santral
Yuksek duzeyde StMS inhibe Spinobulbospinal
afferent aktivite
(pelvik sinir) reflex
Parasempatik cikis
aktif (Guarding reflex
inhibe)

v' Detrusor
contraction

v Urethral
relaxation

28.02.2023 29
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4. AUS'nin Noral Kontrolu XI
Depolama Mekanizmasl ve Iseme refleksleri

T
Dolum Iseme —@ [Pac
Pontine Pontine g +
storage o micturition fo)
center center
\____/\—_

v
Guarding reflex @" (j
D

Hypogastric
nerve
+ Contracts bladder
outlet -

— Inhibits detrusor

(.
Ll

Hypogastric
nerve

™ 27
+ Contracts detrusor
Pud o Internal — Inhibits bladder
briigrre sphincter outlet
nerve -
J ¢ — Pudendal nerve
External External
A sphincter B sphincter

* 28.02.2023 Chai TC; Campbell-Walsh Urology, 11th edition, 2016 * 30
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4. AUS'nin Noral Kontrolu XII

Iseme refleks yolunun islevi

Anterior
Insula cingulate

Prefrontal
cortex

Fowler CJ, Griffiths D, de Groat WC.
Neuroscience 2008;6:453-66

* 28.02.2023
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