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ÖZET 

 

Komplike Üriner Sistem Enfeksiyonu Olan Hastalarda Total Oksidatif Status, Total 

Antioksidatif Status ve Thiol Disülfit Balansın İncelenmesi 

 

 

AMAÇ: ÇeĢitli enfeksiyonlarda oksidatif stres düzeyini belirlemek için kullanılan en yaygın 

parametreler Total Antioksidan Status ( TAS), Total Oksidatif Status (TOS) ve thiol disülfit 

dengesidir. Bu çalıĢmada yukarıda belirtilen parametreler üzerinden komplike üriner sistem 

enfeksiyonlu hastalarda oksidatif stres düzeyi ve iliĢkili faktörlerin araĢtırılarak kontrol grubuyla 

karĢılaĢtırılması amaçlandı. 

 

YÖNTEM: Enfeksiyon hastalıkları servisinde yatan ve henüz tedavi verilmemiĢ, komplike üriner 

sistem enfeksiyonu tanısı olan 30 hasta ve bilinen herhangi bir hastalığı olmayan 30 sağlıklı kiĢi 

çalıĢmaya alındı. TAS düzeyleri Erel ve ark. yöntemine uygun olarak 2,2’-Azinobis (3-

ethylbenzothiazolin-6-sulfonik asit) kullanılarak otomatik ölçüm yöntemiyle yapıldı. Sonuçlar 

mmol Trolox® q / L olarak ifade edildi. TOS düzeyleri; kullanılan kitlerle örneklemlerin 

içerisinde bulunan oksidanların Fe
+2

’yi Fe
+3

’e yükseltgenmesi sonrasında ortaya çıkan renk 

değiĢikliğinin, oksidan maddelerin miktarının spektrofotometrik yöntemlerle ölçümü temeline 

dayanan Erel'in TOS yöntemi kullanılarak ölçüldü. TOS'un TAS 'a oranı (Oksidatif Stres Ġndeksi) 

OSI olarak tanımlanır ve oksidatif stresin bir belirtecidir. OSI değeri aĢağıdaki formüle göre 

hesaplandı.  

OSI = [(Trolox denklem / L ìmol TAS) (TOS, ìmol H2O2 Eq / L) /]. Serum thiol disulfide dengesi 

Erel & Neselioglu tarafından yeni geliĢtirilen otomatik kolorimetrik ölçüm yöntemiyle çalıĢıldı. 

Ġstatistikler IBM SPSS 23 programı ile yapıldı. 

 

BULGULAR: Hasta ve kontrol grubu arasında TAS,  native thiol, total thiol, AOPP (Advanced 

Oxidation Protein Product) ve GSH (Glutatyon) değerlerinde istatistiksel olarak anlamlı fark 

izlendi (p<0.05). Kontrol grubunda TAS,  native thiol, total thiol ve GSH değerleri daha yüksek 

saptandı. AOPP değeri hasta grubunda daha yüksek saptandı. TOS, OSĠ, disülfit/native thiol ve 

native thiol/total thiol parametrelerinde hasta ve kontrol grubu arasında anlamlı fark saptandı ( 

p<0.05). Belirtilen parametreler hasta grubunda daha yüksek saptandı. Disülfit değeri açısından 

her iki grup arasında anlamlı bir fark izlenmedi. 
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SONUÇ: ÇalıĢma sonuçları komplike üriner sistem enfeksiyonlu hastalarda oksidatif stres 

indeksinin yükseldiğini göstermektedir. 

Ayrıca oksidatif stres indeksinin yükselmesi de komplike üriner sistem enfeksiyonu olan 

hastalarda vücutta oksidanları arttırarak, antioksidanları harcayarak azalttığını göstermektedir. 

Komplike üriner sistem enfeksiyonunun patogenezi, prognozu ve progresyonunun belirlenmesinde 

oksidatif stres parametreleri kullanılabilir. Fakat sonuçlarımızın uzun süreli ve detaylı ileri 

çalıĢmalarla teyit edilerek sunulması bilimsel literatüre daha önemli ve daha büyük katkılar 

sağlayacaktır. 

 

Anahtar Kelimeler: Komplike üriner sistem enfeksiyonu, total antioksidan status (TAS), total 

oksidatif status (TOS), thiol disülfit dengesi 

 

Dr. Füruzan (KAYA) AZİZOĞLU 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



X 
 

ABSTRACT 

 

Investigation of Total Oxidative Status, Total Antioxidative Status and Thiol Disulphide 

Balance in Complicated Urinary Tract Infection 

 

 

OBJECTIVE: The most common parameters used to determine the level of oxidative stress in 

various infections are Total Antioxidant Status (TAS), Total Oxidative Status (TOS) and thiol 

disulphide balance. In this study, we aimed to compare the oxidative stress level and related 

factors with the control group in patients with complicated urinary tract infections according to the 

parameters mentioned above. 

 

METHODS: In this study thirty patients were diagnosed as complicated urinary tract infections in 

the infectious diseases service and blood samples taken before treatment. 30 healthy volunteers 

who has no illness were selected. TAS levels will be measured by automatic measurement using 

2,2'-Azinobis (3-ethylbenzothiazoline-6-sulfonic acid) in accordance with Erel et al. The results 

were expressed as mmol Trolox® q / L. TOS levels; the color change after the oxidation of Fe 
+ 2

 

to Fe 
+ 3 

was measured using Erel's TOS method based on the measurement of the amount of 

oxidizing substances by spectrophotometric methods. The ratio of TOS to TAS is defined as 

Oxidative Stress Index (OSI) and is an indication of oxidative stress. The OSI value is calculated 

according to formula below. 

OSI = [(Trolox equatıon / L Whole TAS) (TOS, Whole H2O2 Eq / L) /] Thiol disulphide 

homeostasis was studied by Erel & Neselioglu, a newly developed automatic colorimetric 

measurement method. Statistics were made with the IBM SPSS 23 program. 

 

RESULTS: There was a statistically significant difference between TAS, native thiol, total thiol, 

AOPP  (Advanced Oxidation Protein Product)  and GSH (Glutathione) values between the patient 

and control group (p <0.05). TAS, native thiol, total thiol and GSH values were higher in the 

control group. AOPP value was higher in the patient group. TOS, OSI, disulphide/native thiol and 

native thiol/total thiol parameters were significantly different between patient and control group (p 

<0.05). These parameters were higher in the patient group. There was no significant difference 

between the two groups in terms of disulphide value (p˃0.05). 
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CONCLUSION: The oxidative stress index is elevated in patients with complicated urinary tract 

infections. In addition, elevated oxidative stress index suggests that patients with complicated 

urinary tract infections decrease oxidants in the body and exacerbate antioxidants. Oxidative stress 

parameters can be used in determining the pathogenesis, prognosis and progression of complicated 

urinary tract infections. However, the presentation of our results with long-term and detailed 

studies confirms that the scientific literature will provide more important and greater 

contributions. 

 

Key words: Complicated urinary tract Infection, total antioxidant status (TAS), total oxidative 

status (TOS), thiol disulphide balance 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

 

Günümüzde üriner sistem enfeksiyonları tüm yaĢ gruplarında, gerek hastane ortamında 

gerekse hastane dıĢında en sık görülen bakteriyel enfeksiyonlardır. Üriner sistem enfeksiyonu 

(ÜSE)  yalnızca alt üriner sistemi veya hem alt hem üst üriner sistemi tutabilir (1). Üriner sistem 

enfeksiyonları fonksiyonel veya yapısal anomalilerin olup olmamasına göre komplike olmayan ya 

da komplike üriner sistem enfeksiyonları olarak sınıflandırılır. Genel olarak genç, sağlıklı, gebe 

olmayan kadın hastalarda geliĢen enfeksiyonlar komplike olmayan; erkek, gebe, çocuk ve 

hastanede yatan hastalarda geliĢen enfeksiyonlar ise komplike üriner sistem enfeksiyonu olarak 

kabul edilmektedir (2). Üriner sistem enfeksiyonlarında en sık izole edilen mikroorganizma 

Escherichia coli‟dir. Tekrarlayan üriner sistem enfeksiyonlarında, özellikle yapısal anomalilerin 

varlığında proteus, pseudomonas, klebsiella ve enterobacter türleri, enterokok ve stafilokokların 

görülme sıklıkları artmaktadır (1). Üriner sistem enfeksiyonları antibiyotik kullanım nedenlerinin 

baĢında gelir.        

  

Serbest oksijen radikal (SOR) düzeyi normalde vücudun antioksidan savunma sistemleri 

tarafından nötralize edilerek dengede tutulmaktadır. Bu dengenin SOR lehine bozulması 

durumunda protein, lipid ve nükleik asit gibi moleküllerde yıkıcı reaksiyonlar oluĢmaktadır. 

“Oksidatif stres” olarak adlandırılan bu durum sonuçta doku hasarına yol açmaktadır (3-4). 

ÇeĢitli enfeksiyonlarda oksidatif stres düzeyini belirlemek için en yaygın kullanılan parametreler 

Total Antioksidan Status ( TAS), Total Oksidatif Status (TOS) ve thiol disülfit dengesidir.  

 

TAS güçlü serbest radikallere karĢı vücudun total antioksidan kapasitesini ölçen bir 

yöntemdir. TOS ise; tam otomatik kolorimetrik bir yöntemdir (5-6). TOS ölçülürken örnekte 

bulunan oksidanlar ferro iyon (Fe
+2

)-o-dianisidine kompleksini ferrik iyon (Fe
+3

) haline getirir. 

Oksidasyon reaksiyonu, reaksiyon ortamında bolca bulunan gliserol molekülleri ile güçlendirilir. 

Ferrik iyon xylenol orange ile asidik ortamda renkli bileĢik oluĢturur. Renk yoğunluğu örnekte 

bulunan oksidan moleküllerinin miktarı ile iliĢkilidir (7). 

 

Thiol: Hücrelerde herhangi bir oksidatif stres durumunun oluĢumunu önlemede kritik bir 

role sahip sülfidril (-SH) grubu içeren organik bir bileĢiktir. Proteinlerdeki sülfür içeren 

aminoasitlerin (sistein, metyonin) tiyol grupları ROT‟un primer hedef noktasıdır. ROT ile ortamda 

bulunan tiyol grupları oksitlenerek reversible disülfid bağlarına dönüĢür. Bu dönüĢüm radikal 

aracılı protein oksidasyonun en erken belirtisidir. 
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Proteinlerin tiyol grupları, düĢük molekül ağırlıklı bileĢiklerin tiyol grupları, sistein 

rezidüleri ve diğer tiyol grupları ortamda bulunan oksidan moleküller tarafından oksitlenerek 

tersinir disülfid bağ yapılarına dönüĢürler.  OluĢan disülfid bağ yapıları tekrar tiyol gruplarına 

redüklenebilir ve böylece tiyol disülfid dengesi sürdürülür. 

 

ġimdiye kadar komplike üriner enfeksiyonlu hastalarda bu testler çalıĢılmadığından 

yukarıda belirtilen parametreler üzerinden komplike üriner sistem enfeksiyonlu hastalarda 

oksidatif stres düzeyi ve iliĢkili faktörlerin araĢtırılarak kontrol grubuyla karĢılaĢtırılması 

amaçlandı. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1. Üriner Sistem Enfeksiyonları 

 

Üriner sistemin üretradan böbreğe kadar olan herhangi bir bölgesine çok sayıda 

mikroorganizmanın yerleĢmesi ile oluĢan hastalık tablosu genel olarak üriner sistem enfeksiyonu 

(ÜSE) olarak ifade edilir. Bu enfeksiyonlar toplumda veya hastanede kazanılmıĢ enfeksiyonlar 

içerisinde ilk sırada yer almakta ve nozokomiyal enfeksiyonların yaklaĢık %40-60‟ından sorumlu 

tutulmaktadır. Üriner sistem enfeksiyonu terimi asemptomatik bakteriüriden, sepsisle seyreden 

akut piyelonefrite kadar değiĢebilen çok farklı klinik formları tanımlar (1). 

 

2.1.1. Tanımlamalar 

 

Bakteriüri: Ġdrarda bakteri bulunmasıdır. Anlamlı bakteriüri, idrarda anterior üretredan 

kontamine olma ihtimalinin üzerindeki değerlerde yani >10
5
 kob/ml olması; asemptomatik 

bakteriüri ise semptomları olmayan bir hastada anlamlı bakteriüri varlığıdır (1). 

 

Sistit: Dizüri, sık idrara çıkma, idrara sıkıĢma hissi ve sıklıkla suprapubik hassasiyetle 

karakterize olan sendromu tanımlamaktadır (1). 

 

Akut Piyelonefrit: AteĢ, yan ağrısı ve kostovertebral açı hassasiyetine anlamlı 

bakteriürinin eĢlik ettiği böbreğin akut enfeksiyonudur. Bu bulgulara alt üriner sistem semptomları 

da eĢlik edebilir. Üst üriner sistem semptomları olmadan alt üriner sistem semptomlarının varlığı 

akut pyelonefriti ekarte ettirmez (2). 

 

Papiller nekroz, piyelonefritin akut komplikasyonudur. Genellikle üriner sistemde 

tıkanıklık, diabetes mellitus, orak hücreli anemisi olan, fazla analjezik kullanan hastalarda 

görülmektedir. Ġntrarenal apse, bakteriyemi sırasında veya piyelonefrit komplikasyonu olarak, 

perinefritik apse ise renal parankim veya kan yoluyla gelen mikroorganizmaların böbreği 

çevreleyen yumuĢak dokuda birikmesi sonucu meydana gelmektedir (1). 

 

Komplike olmayan üriner sistem enfeksiyonu: Yapısal ve nörolojik olarak normal bir 

üriner sisteme sahip, genellikle genç, sağlıklı, hamile olmayan kadınlarda geliĢen enfeksiyonlardır 

(2). 
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2.1.2. Komplike Üriner Sistem Enfeksiyonu 

 

Fonksiyonel veya yapısal anomalileri olan üriner sistemde geliĢen enfeksiyondur. Genel 

olarak erkekler, hamile kadınlar, çocuklar ve hastanede yatan hastalarda görülen enfeksiyonlar 

komplike olarak kabul edilmektedir (2). 

 

2.1.3. Tekrarlayan Üriner Sistem Enfeksiyonu 

 

Relaps ve reenfeksiyon Ģeklinde görülür. Relaps; tedavi sonrası ilk iki hafta içerisinde 

aynı bakterinin aynı suĢu ile enfeksiyon geliĢmesidir. Bu durum üriner sistemde bakterinin 

persistansına bağlıdır. Reenfeksiyon ise; farklı bir bakteri veya aynı bakterinin farklı bir suĢu ile 6 

ay içerisinde iki kez veya bir yılda üç kez ÜSE varlığı olarak tanımlanabilir (1). 

 

Ürosepsis: Üriner sistem enfeksiyonuna bağlı olarak geliĢen sepsis sendromudur. Mevcut 

ÜSE klinik bulgularına aĢağıdaki bulgulardan iki veya daha fazlasının eklenmesi ile geliĢir (2). 

 

1. AteĢin > 38 °C ‟nin üzerinde veya < 36 °C‟nin altında olması 

2. Kalp hızının 90 atım/dakika'nın üzerinde olması 

3. Solunum sayısının 20/dakika'dan fazla veya PaCO2'nin 32 mmHg'dan düĢük olması 

4. Lökosit sayısının > 12000/mm
3
 veya < 4000/mm

3
 veya % 10'dan fazla band formunun 

bulunması. 

 

2.1.4. Kronik Üriner Sistem Enfeksiyonu 

 

Tedavi sonrasında relapslarla seyreden, aynı mikroorganizmanın aylarca veya yıllarca 

persiste ettiği durumdur. Reenfeksiyon, kronik enfeksiyon tanımına girmez (1). 

 

2.2. Epidemiyoloji ve Etiyoloji 

 

2.2.1. Etkenler 

 

Üriner sistem enfeksiyonlarının %95'inden fazlasında etken tek bir bakteridir ve en sık 

etken E.coli‟dir (8). Tekrarlayan ÜSE'de özellikle yapısal anomalilerin varlığında (tıkayıcı üropati, 

doğumsal anomaliler, nörojenik mesane, vd) proteus, pseudomonas, klebsiella ve enterobacter 
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türleri, enterokoklar ve stafilokokların görülme sıklıkları artmaktadır. Ayrıca yapısal anomalilerin 

varlığı, idrarda birden fazla mikroorganizmanın bulunma olasılığını arttırmaktadır. Bu hastalarda 

kateterizasyon ve tekrarlanan antibiyotik uygulamaları sık olduğu için dirençli izolatlar ortaya 

çıkabilmektedir (1,9,10). E. coli sıklıkla toplum kökenli enfeksiyonlarda etken olarak gözlenirken; 

proteus, pseudomonas, klebsiella, enterobacter türleri, enterokoklar ve stafilokoklar genellikle 

hastane kökenli enfeksiyonlarda izole edilmektedir. Corynebacterium urealyticum 

(Corynebacterium grup D2) önemli bir nozokomiyal patojen olarak düĢünülmektedir. Özellikle 

bağıĢıklığı baskılanmıĢ hastalarda, böbrek nakli alıcılarında etken olmakta ve pek çok antibiyotiğe 

dirençli olarak saptanmaktadır (1,10). 

 

Koagülaz negatif stafilokoklardan (KNS) Staphylococcus saprophyticus cinsel aktif genç 

kadınlarda enfeksiyona neden olmakta ve akut sistit ataklarının %5-15'inden sorumlu olduğu 

belirtilmektedir. Koagülaz pozitif stafilokoklar ise böbreğe sıklıkla hematojen yolla ulaĢmakta, 

intrarenal yada perirenal apselere neden olabilmektedirler (1). Anaerob mikrooganizmalar nadiren 

ÜSE‟ye neden olmaktadır. Fungal etkenler, özellikle Candida türleri antibiyotik tedavisi alan, 

kataterize hastalarda enfeksiyonlara yol açmaktadır (1,10). Kateterin çıkarılmasının ardından %30-

40 hastada kandidüri kaybolabilmektedir (11).  

 

Renal transplant ve üriner sistem cerrahisi olacak olanlar dıĢında asemptomatik vakalarda 

tedavinin faydası gösterilememiĢtir ve önerilmemektedir (12). 

 

Viral etkenlerden adenovirusler (özellikle tip 11) çocuk hastalarda, genellikle erkek 

çocuklarda ve allojenik kemik iliği alıcılarında hemorajik sistite neden olmaktadır. Gardnerella 

vaginalis, Ureaplasma urealyticum ve Mycoplasma hominis olası, ancak üriner enfeksiyon etkeni 

olarak henüz tam kanıtlanmamıĢ mikroorganizmalardır (1). 

 

Ülkemizde yapılan çalıĢmalarda da toplum kökenli enfeksiyonlarda en sık izole edilen 

bakterinin E. coli olduğu, diğer etkenlerin daha az oranda saptandığı göze çarpmaktadır (13). 

 

Çocuklarda Bakteriüri: Üriner sistem enfeksiyonlarının sıklığı bebeklerde % l-2'dir. 

YaĢamın ilk üç ayında erkek çocuklarda, daha sonra kız çocuklarda daha sık görülür (1,14). ÜSE 

erkek yenidoğanlarda sıklıkla bakteremi ile seyreder. Erkek bebek ve küçük çocuklarda sünnet 

yapılmamıĢ olması ÜSE'ye eğilimi arttırmaktadır. Sünnetin altı aydan küçük erkek bebeklerde 

belirgin olan koruyucu etkisi beĢ yaĢa kadar giderek azalır, beĢ yaĢtan sonra sünnetsiz erkek 
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çocuklarda sünnetlilere göre üriner enfeksiyon riski benzerdir (14). Okul öncesi dönemde, kız 

çocuklarda erkek çocuklara göre daha fazla ÜSE görülür. Okul öncesi erkek çocuklarda ÜSE 

görülürse, sıklıkla ciddi doğumsal anomalilerle birlikte olduğu bilinmelidir (14). Okul çağında da 

ÜSE‟ye kız çocuklarda daha fazla rastlanır, vakalar çoğunlukla asemptomatik ve sıklıkla 

tekrarlayıcıdır (1,14). 

 

Genç Erişkinlerde Bakteriüri: Genç ve gebe olmayan kadınlarda bakteriüri prevalansı 

%1-3'tür. Kadınların %40-50'si yaĢamlarının herhangi bir döneminde semptomatik ÜSE geçirirler. 

Sık cinsel temas, diyafram kullanımı (özellikle spermisidle birlikte), cinsel temas sonrası miksiyon 

yapılmaması ve tekrarlayan enfeksiyon öyküsü kadınlarda üriner enfeksiyon için risk faktörleridir. 

Diğer risk faktörleri Tablo 1.‟de özetlenmiĢtir. 

 

Tablo-1: Üriner Sistem Enfeksiyonlarında Risk Faktörleri 
12

 

 

 Kadın Erkek 

Tüm yaĢlar GeçirilmiĢ ÜSE 

Üretral kateter 

Ürolojik giriĢim veya cerrahi 

Üriner sistem tıkanıklığı, taĢ 

Nörojenik mesane 

Böbrek nakli 

Sünnetsizlik  

Üretral kateter 

Ürolojik giriĢim veya cerrahi 

Üriner sistem tıkanıklığı, taĢ 

Nörojenik mesane  

Böbrek nakli 

EriĢkinler Cinsel temas 

Diyafram kullanımı 

Postkoital miksiyon yapılmaması 

Spermisid jel kullanımı 

Gebelik  

DüĢük sosyoekonomik grup 

DM 

Yüksek viral yüklü HIV enfeksiyonu 

Rektal cinsel temas 

YaĢlılar Fonksiyonel veya mental bozukluk 

Östrojen eksikliği 

Mesane prolapsusu 

Fonksiyonel veya mental bozukluk 

Prostat hipertrofisi 

Prezervatif sonda kullanımı 

 

 

Diyafram üriner tıkanıklığa neden olmaktadır ama asıl etkisi spermisid ile birlikte vajinal 

florada yaptığı değiĢikliklere bağlıdır. Kadınlarda ikinci kez ÜSE geçirme riski birinciden daha 

yüksektir ve hastaların %20'sinde 6 ay içerisinde tekrarlayan enfeksiyon geliĢir (1,15). 
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EriĢkin erkeklerde bakteriüri prevelansı oldukça düĢüktür (<%0.1). YaĢlı erkeklerde 

prostat hastalıklarına bağlı olarak bu oran yükselir. Erkeklerde bakteriüri sıklıkla üriner sistemin 

anatomik anomalileriyle birliktedir. Erkek homoseksüelliği de diğer bir risk faktörüdür (1,15). 

 

Yaşlı Erişkinlerde Bakteriüri: AltmıĢ beĢ yaĢın üzerindeki kadınların en az %20'sinde, 

erkeklerin %10'unda asemptomatik bakteriüri saptanmaktadır. Genç yaĢlarda kadınlarda erkeklere 

göre bakteriüri riski 30 kat fazlayken, 65 yaĢından sonra bu oran dramatik olarak değiĢmekte 

kadın/erkek oranı giderek azalmaktadır. 

 

              Erkeklerde prostat hipertrofisine bağlı tıkanıklık, prostat salgılarının azalmasına bağlı 

bakterisidal aktivite kaybı, kadınlarda prolapsus nedeniyle mesane boĢalmasında yetersizlik, 

demansa bağlı fekal inkontinans nedeniyle perinede kirlenme ayrıca her iki cinste nöromüsküler 

hastalıklar, artmıĢ sonda kullanımı ve giriĢim nedeniyle yaĢlılarda ÜSE riski artmaktadır. YaĢlı 

kadın ve erkeklerde spontan kür ve tekrarlama riski yüksektir. Etken mikroorganizmalar 

gençlerden farklılık göstermez. Asemptomatik bakteriüri, semptomatik ÜSE'ye göre daha sık 

görülür (1,14,15).  

 

Hastanede yatan hastalarda, üriner sisteme yönelik giriĢim riski fazla olduğu için 

bakteriüri prevelansı yüksektir. Ayaktan hastalarda tek bir kataterizasyon ile ÜSE riski % 1 'dir. 

Yatan hastalarda ise bu risk %10 ve üzerindedir (1). DM, orak hücreli anemi ve HIV, ÜSE'de 

önemli bir risk faktörüdür. Diyabetik kadınlarda asemptomatik bakteriüri prevelansı diyabetik 

olmayanlara göre daha yüksektir (1,16). Orak hücre anemili gebelerde bakteriüri prevelansının 

daha yüksek olduğu saptanmıĢtır. HIV enfeksiyonu ve CD4 sayısı 200'ün altında olan erkeklerde 

ÜSE sıklığının arttığı ve daha ağır seyrettiği, kadınlarda ise sıklık ve Ģiddette artıĢın olmadığı 

saptanmıĢtır (1). Böbrek nakli hastalarının en az %50'sinde postoperatif dönemde ÜSE geliĢmekte 

ve yaklaĢık %40'ı bakteriyemi ile seyretmektedir. Bu grup hastalarda erken tanı ve tedavi önem 

taĢımaktadır (1,17). 

 

2.3. Patogenez 

 

Üropatojenlerin üriner sisteme ulaĢması ve yayılmasının üç yol ile gerçekleĢtiği 

düĢünülmektedir: asendan, hematojen ve lenfatik yol. 
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2.3.1. Asendan Yol 

 

Üretra genellikle bakterilerle kolonizedir. Kadınlarda cinsel aktivite sırasında oluĢan 

üretral masaj bakterilerin mesaneye ulaĢmasına neden olmaktadır. Kondom kullanımı travmatik 

etkiyi arttırmaktadır. Kontraseptif jel içeren diyafram kullanan kadınlarda ve prezervatif sonda 

uygulanan erkeklerde enfeksiyona eğilim gözlenmektedir. Spermisidlerin vajinada üropatojenlerin 

kolonizasyonunu arttırdığı gösterilmiĢtir. Postmenapozal dönemdeki kadınlarda östrojen 

eksikliğinin tekrarlayan ÜSE için risk faktörü olduğu saptanmıĢtır. Östrojen eksikliği vajinal flora 

değiĢikliğine, koruyucu özellik taĢıyan laktobasillerin yerini koliformların ve diğer 

üropatojenlerin almasına neden olmaktadır. Üropatojen E.coli cinsel partnerler arasında yayılım 

gösterebilmektedir (18). 

 

Üriner sistem enfeksiyonlarının kadınlarda erkeklere göre daha fazla görülmesi asendan 

yolun önemini ortaya koymaktadır. Kadın üretrası kısadır, nemli vulvar ve perianal bölgelere 

yakındır. Bu durum kontaminasyon riskini beraberinde getirmektedir. Kadınlarda ÜSE'ye neden 

olan mikroorganizmaların vajina ağzı ve periüretral alanda enfeksiyon öncesinde kolonize olduğu 

gösterilmiĢtir. Bakteri mesaneye ulaĢtıktan sonra çoğalmakta, üreterleri geçerek, özellikle 

vezikoüreteral reflü varlığında böbrek pelvisine ve parankimine ulaĢmaktadır. Çocuklarda yapılan 

çalıĢmalarda; üropatojen E.coli'nin intestinal taĢıyıcılığı ile ÜSE'ye yatkınlık arasındaki iliĢki 

gösterilmiĢtir (1). 

 

2.3.2. Hematojen Yol 

 

Üropatojenlerin kan yoluyla böbrek parankimine ulaĢmasını tanımlamaktadır. 

Staphylococcus aureus bakteriyemisi veya endokarditi olan hastalarda böbrek sıklıkla 

etkilenmektedir. DeğiĢik bakteri ve Candida türlerinin intravenöz enjeksiyonu ile deneysel 

piyelonefritler oluĢturulabilmiĢtir. Ancak daha sık etken olan gram negatif enterik basillerin 

intravenöz yolla verilmesi ile deneysel piyelonefrit oluĢturmak güçtür. Ġnsanlarda gram negatif 

basillerin hematojen yolla böbrekleri nadiren enfekte ettiği görülmektedir (1). 

 

2.3.3. Lenfatik Yol 

 

Piyelonefritin patogenezinde böbrek lenfatiklerinin rolü açık değildir. Hayvanlarda üreter 

ve böbreklerin arasında lenfatik bağlantıların olduğu, mesanede artan basıncın böbreklere doğru 
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lenfatik akıma neden olabileceği gösterilmiĢtir (1). Sonuç itibariyle ÜSE patogenezinde en önemli 

yol asendan yoldur. 

 

2.4. Konak-Etken ilişkisi 

 

2.4.1. Etken 

 

Üriner sistem enfeksiyonuna birçok mikroorganizma neden olabilse de, pek çoğunda 

etken E.coli'dir. Bununla birlikte E.coli'nin yalnızca birkaç serogrubu; O1, O2, O4, O6, O7, O8, 

O75, O150 ve O18ab enfeksiyonların büyük kısmına neden olmaktadır. Üriner sisteme kolonize 

olma, invaze olma ve hastalık oluĢturma yeteneğini sağlayan virulans faktörlerine sahip E.coli'nin 

belirli türleri fekal floradan seçilmektedir. Sistite ve piyelonefrite neden olan E.coli türleri genetik 

olarak O, K ve H antijenlerinde farklılık sergileyen izolatlardır. Yapılan çalıĢmalarda belirli O, K 

ve H serotiplerinin ürovirulansa ve multipl kromozomal virulans faktörü belirleyicisine sahip 

olduğu gösterilmiĢtir. TanımlanmıĢ virulans faktörleri arasında; vajinal ve üroepitelyal hücrelere 

artmıĢ adherens, serumun bakterisidal aktivitesine direnç, kapsülde yüksek miktarda K antijeni 

(K1, K5, K12) bulunması, aerobaktin varlığı, sitotoksik nekrotizan faktör tip 1 ve hemolizin 

üretimi bulunmaktadır. Son yıllarda tanımlanan proteolitik toksin Sat, sat geni tarafından 

kodlanmakta ve ekstrasellüler polisakkarid yapısında önemli bir virulans faktörü olarak 

düĢünülmektedir (1,9). E.coli'nin sahip olduğu adezyon özellikleri; kolonda kolonize olma, üriner 

sisteme ulaĢma ve burada kolonize olma yeteneği olan türlerin seçilmesini  sağlamaktadır. Vajinal 

ve periüretral hücrelere aderensi artmıĢ olan bakteri, üretra ağzına komĢu bölgelere kolonize 

olmak üzere seçilecektir. ÜSE‟ye neden olan E.coli izolatlarının fekal izolatlara göre, piyelonefrite 

neden olan E.coli izolatlarının da sistite neden olanlara göre üroepitelyal hücrelere daha iyi adere 

olduğu gösterilmiĢtir. Üropatojen E.coli'nin adezinleri pili veya fimbriae olarak adlandırılan 

filamentöz yüzey organelleri ve dıĢ membranda bulunan nonfilamentöz proteinlerdir. Fimbrialar, 

resptörlere bağlanmalarının mannozla inhibe olup olmamasına göre mannoz dirençli (MR) ve 

mannoz duyarlı (MS) olarak adlandırılmaktadırlar (1,19). Ayrıca insan eritrositlerinde ve 

üroepitelyal hücrelerinde bulunan P kan grubu antijen kompleksinin reseptörlerine bağlanan 

fimbrialar P fimbria olarak isimlendirilmektedir. P fimbrialar, üropatojenlerde sıklıkla 

bulunmaktadır (14,20). Diğer üropatojen bakterilerle, örneğin P. mirabilis ve Klebsiella türleri ile 

yapılan çalıĢmalarda da bakteriyel yapıĢmanın önemi gösterilmiĢtir. S. Aureus nadiren sistite ve 

asendan piyelonefrite neden olur. Buna karĢın S.saprophyticus sıklıkla alt ÜSE'ye neden 
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olmaktadır. S. Saprophyticus üroepitelyal hücrelere S. aureus ve S. epidermidis'e göre çok daha iyi 

yapıĢmaktadır (1,9,10). 

 

Altta yatan yapısal anomaliler varlığında (ciddi reflü gibi), tipik bakteriyel virulans 

faktörleri sıklıkla saptanmaz. Ġlk kez sistit geçirenlerle, rekürren sistiti olanlar arasında E.coli'nin 

virulans özellikleri açısından fark saptanmamıĢtır. Bu durum rekürren enfeksiyon riskinde 

bakteriyel faktörlerden çok konak faktörlerinin tanımlayıcı olduğunu düĢündürmektedir (15,9). 

Bakterilerin belirlenmiĢ diğer özellikleri de üst ÜSE'lerde önemli bulunmuĢtur. Bakterinin 

hareketli olmasının üreterde idrar akımına karĢı koyarak asendan ilerlemesini sağladığı, gram 

negatif basillerin endotoksinlerinin üreteral peristaltizmi azalttığı ve fagositik hücre 

aktivasyonuyla böbrek parankimal enflamatuvar yanıtına katkıda bulunduğu gösterilmiĢtir. 

Proteus türlerinde, üreaz üretiminin piyelonefrite neden olma yeteneği ile korele olduğu 

gösterilmiĢtir. K kapsüler antijen varlığı bakteriyi lökosit fagositozundan korur. Çoğu üropatojen 

hemolizin yapar, hemolizin doku invazyonunu kolaylaĢtırır, renal tübüler epitel ve parankimal 

hücre hasarına neden olur. Aerobaktin, demir bağlayan protein veya siderefor üropatojen 

E.coli'lerde sıklıkla bulunur (1,19). 

 

2.4.2. Konak 

 

Üretral mukoza haricinde normal üriner sistem bakterilerin kolonizasyonuna dirençlidir, 

pek çok kısmında patojen ve nonpatojen mikroorganizmalar etkin ve hızlı bir Ģekilde mesaneye 

ulaĢmadan uzaklaĢtırılır. 

 

Bu durum alt üriner sistemin çeĢitli antibakteriyel savunma mekanizmalarıyla 

baĢarılmaktadır (Tablo 2) (1) 
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Tablo-2: Üriner Sistemin Antibakteriyel Konak Savunma Mekanizmaları (21) 

 

Mekanizma  

İdrar (osmolalite, pH, organik asitler) 

İdrar akımı ve miksiyon 

Üriner sistem mukozası  (bakterisidal aktivite, sitokinler) 

Bakteriyel yapışmanın üriner inhibitörleri 

Tamm-Horsfall protein, Mesane mukopolisakkaridi 

Düşük molekül ağırlıklı oligosakkaridler, sekretuar immunglobulin A (SIg A) 

Laktoferrin  

Enflamatuar cevap 

Polimorfonükleer lökositler, Sitokinler 

İmmun sistem 

Humoral bağışıklık, Hücresel bağışıklık 

Diğer prostat salgıları 

 

 

Bakterilerle üroepitelyal hücrelerin doğrudan teması bakteriyel üremenin baskılanmasıyla 

sonuçlanır. Ġdrar pek çok bakteri için iyi bir besiyeri olarak düĢünülmesine rağmen, aslında 

antibakteriyel aktiviteye sahiptir. Anaerobik bakteriler ve diğer müĢkülpesent mikroorganizmalar 

genellikle idrarda çoğalamazlar. Yüksek ozmolalite, yüksek üre konsantrasyonu ve düĢük pH 

seviyesi bazı bakterilerin üremesini inhibe etmektedir. Bununla birlikte gebelerde idrarın pH ve 

ozmolalitesi bakteriyel üreme için gebe olmayanlara göre daha uygun hale gelmektedir. Ġdrarda 

glukoz varlığı idrarı daha iyi bir besiyeri haline getirir. Buna karĢın prostat salgıları bakteriyel 

üremeyi inhibe eder. Ayrıca idrarın polimorfonükleer lökosit (PNL)'lerin hareket, yapıĢma, 

toplanma ve öldürme fonksiyonlarını inhibe ettiği gösterilmiĢtir (1). Tamm-Horsfall proteini 

(THP) idrarda böbrek kaynaklı en fazla bulunan proteindir ve mannoz-duyarlı E.coli türlerine 

bağlanarak epitelyal hücre reseptörlerine yapıĢmasını engeller. YaĢlılarda ÜSE sırasında THP 

düzeyi belirgin olarak azalır. 
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Mesanenin birden akıma neden olan mekanizması majör koruyucu etki sağlar. Mesaneye 

bakteri ulaĢtığında spontan uzaklaĢtırılma eğilimi vardır. Ancak, hızlı akım bakterilerin tamamen 

temizlenmesi için yeterli değildir. Kadınlarda düĢük vajinal pH kolonizasyondan koruyucu bir 

faktördür. Ancak, üropatojen E.coli serogruplarının düĢük pH seviyelerine daha dirençli olduğu; 

E.coli'nin, P.mirabilis ve P.aeruginosa'ya göre vajinal sıvının inhibitör etkisine daha az duyarlı 

olduğu bulunmuĢtur. 

 

Üriner sistem enfeksiyonlarında humoral immunitenin rolü tam olarak anlaĢılamamıĢtır. 

Akut piyelonefritte antikor cevabı vardır. Ancak oluĢan antikorların koruyucu rolü 

açıklanamamıĢtır. Hücresel immunite ise ÜSE'ye karĢı önemli bir konak savunma mekanizması 

değildir (1). Üriner sistemin çeĢitli anomalileri enfeksiyona doğal direnci bozmaktadır. Ġdrar 

akımının kesintiye uğraması en önemlilerindendir. Böbrek dıĢı tıkanma nedenleri üreter veya 

üretranın valv, stenoz, band gibi doğumsal anomalilerinden; taĢ, üretere dıĢtan bası yapan çeĢitli 

nedenlerden ve benign prostat hipertrofisinden kaynaklanabilir. Böbrek içi tıkanmaya ise böbrek 

taĢı, ürik asit nefropatisi, analjezik nefropatisi, polikistik böbrek hastalığı, hipokalemik nefropati 

ve orak hücre hastalığının renal tutulumu neden olabilmektedir. Tıkanma idrar akımını 

engelleyerek staza neden olmaktadır ki bu durum enfeksiyona yatkınlığı arttıran önemli bir 

sebeptir (1,9). Tüm taĢlar tıkanmaya sebep olmaz, lokal irritasyon da önem taĢımaktadır. Bununla 

beraber taĢlar enfeksiyona sekonder de geliĢebilmekledir. Proteus türleri ve diğer üreyi parçalayan 

organizmalar taĢ yapımına neden olabilmektedir. Ayrıca bakteriler taĢın içinde yaĢamlarını 

sürdürerek tedaviyi oldukça zorlaĢtırırlar. Bu durum taĢ varlığında geliĢen ÜSE' lerin tedavisinde 

dikkate alınmalıdır (1,9). 

 

Vezikoüreteral reflü ve ÜSE arasında karmaĢık bir iliĢki bulunmaktadır. Doğumsal 

anomaliye, mesanenin fazla dolmasına ya da bilinmeyen sebeplere bağlı olabilen reflü, asendan 

yol ile üst ÜSE'yi kolaylaĢtırıcı rol oynamaktadır. Reflü, iĢeme sonrası mesanede enfekte idrarın 

rezidü kalmasına neden olur; bu da enfeksiyonun sürmesine yol açar. Özellikle küçük çocuklarda 

üst ÜSE'nin oluĢmasında ve takiben renal skar geliĢiminde önemli bir rol oynamaktadır. Mekanik 

sebeplerle (mesane boynu tıkanıklığı, üretral valv, üretral darlık, prostat hipertrofisi) veya 

nörojenik sebeplerle (poliomiyelit, tabes dorsalis, diyabetik nöropati, kord yaralanmaları) 

mesanesinin boĢalmasında sorun olan hastalar sık ÜSE geliĢimine eğilimlidirler (1,14). 

 

 

 



13 
 

2.5. Klinik Bulgular 

               

              Üriner sistem enfeksiyonları beĢ ayrı klinik kategoride incelenmektedir. Basit sistit, akut 

komplike olmayan piyelonefrit, komplike ÜSE ve erkekte ÜSE, asemptomatik bakteriüri, 

tekrarlayan ÜSE (relaps ve reenfeksiyon) (22). 

 

Çocuklarda ÜSE'ye bağlı belirtiler yaĢa göre değiĢiklik göstermektedir. Yenidoğanlarda 

ve iki yaĢ altında ateĢ, kusma, genel durum bozukluğu gibi nonspesifik belirtiler saptanır. Ġki-beĢ 

yaĢ sonrasında idrara sık çıkma, dizüri, karın ve bel ağrısı gibi lokalize bulgular görülür (1,14). 

 

EriĢkinlerde ÜSE tanısını koymak genellikle daha kolaydır. Akut komplike olmayan 

sistitte alt üriner semptomlar görülür. Sık, ağrılı, bulanık ve az miktarda idrar yapılmasına neden 

olur. Hastalar suprapubik dolgunluk ve ağrıdan yakınabilir. Bazen idrarda belirgin kan veya 

miksiyon sonunda hafif kanlı renk değiĢikliği görülebilir. Enfeksiyon alt üriner sistemle sınırlı 

olduğundan ateĢ görülmez (1,9,22). 

 

Akut komplike olmayan piyelonefritin klasik bulguları ateĢ (bazen titremeyle), yan 

ağrısıdır ve beraberinde alt üriner sistem semptomları (pollaküri, dizüri ve sıkıĢma hissi) 

bulunabilir. Alt üriner sistem semptomları ateĢten bir-iki gün önce baĢlayabilir. Yan ağrısı veya 

hassasiyeti eriĢkinlerdeki üst üriner enfeksiyonlarda daha sık ve tıkanma varlığında daha 

yoğundur. Akut piyelonefritte kasıklara yayılan ciddi ağrı nadiren görülür ve renal taĢ varlığını 

düĢündürmelidir. Böbrek ağrısı nadiren epigastrium üzerinde veya yanında hissedilir ve alt 

kadranlara yayılabilir. Böyle durumlarda apandisit veya safra kesesi hastalıklarıyla ayırıcı tanıyı 

yapmak güç olabilir (1,16). YaĢlı hastaların çok büyük kısmında üriner enfeksiyon belirtisizdir. 

Eğer varsa da belirtiler tanı koydurucu değildir. Çünkü enfekte olmayan yaĢlılarda da sık idrara 

çıkma, dizüri, kesik kesik idrar yapma ve idrar kaçırma sıklıkla vardır. Ayrıca, üst üriner 

enfeksiyon semptomları da çoğunlukla üriner sistemden çok diğer tanıları akla getirebilen karın 

ağrısı, mental durum değiĢikliği gibi atipik semptomlardır. Bununla birlikte tipik semptomlar da 

görülebilir. YaĢlılarda piyelonefritin gençlere göre daha fazla oranda (%61) bakteriyemi ile 

seyrettiği ve sıklıkla septik Ģok eklendiği gösterilmiĢtir. YaĢlılarda, özellikle demans, sonda ve 

atipik semptomlar varlığı sık görüldüğü için; ÜSE semptomlarını tanımlamak güç olmaktadır. Bu 

yüzden yaĢlılarda sıklıkla görülen bakteriüri varlığında üriner semptomlar olmasa da yanlıĢlıkla 

ürosepsis tanısı konabilmektedir (14,20). Komplike ÜSE enfeksiyonun ilerlemesine, persistansına 

veya rekürrensine predispozan faktörler varlığında karĢımıza çıkmaktadır (Tablo 3). 
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Tablo-3: Ġdrar Yolu Enfeksiyonlarında Komplike Edici Faktörler (2) 

 

Yapısal Bozukluklar  

Tıkanıklık (taĢ,tümör vb.) 

Benign prostat hipertrofisi 

Üreter darlıkları 

Böbrek kisti 

Mesane divertikülü 

Sonda kullanımı 

Nefrostomi tüpü 

Metabolik Bozukluklar 

Nefrokalsinozis  

Primer biliyer siroz, Böbrek yetmezliği, DM, Gebelik 

Immunsupresyon 

Böbrek nakli, Nötropeni, Doğumsal veya edinilmiĢ immun yetmezlik 

 

 

 

Erkeklerde ÜSE'ye çoğunlukla ürolojik sorunlar ve/veya immunosupresyon eĢlik eder. 

Bu yüzden, erkeklerde tersi kanıtlanmadıkça ÜSE komplike bir enfeksiyon olarak kabul edilir. 

Ancak, aktif homoseksüel, sünnetsiz ya da üropatojenlerle vajinal kolonizasyonu olan cinsel eĢi 

bulunan, 15-50 yaĢ arasındaki az sayıda erkekte komplike olmayan alt ÜSE olabileceğinden söz 

edilmektedir. Komplike enfeksiyonu olan hastada etken mikroorganizma genellikle 

antimikrobiyallere karĢı dirençli olmaktadır. 

 

Tekrarlayan ÜSE'nin klinik bulgularla tanımlanması daha güçtür. Alt üriner sistem 

tutulumu olan hastalarda tekrarlayan geçici semptomatik veya asemptomatik enfeksiyon atakları 

görülür. Üst ÜSE'si olan hastalarda ise enfeksiyonun akut alevlenmesi ya da yeni enfeksiyon 

sırasında ateĢ, renal bölgede ağrı, dizüri görülebilir. Ancak, üst ÜSE yalnızca alt üriner 

semptomlar verebilir veya hiç semptom görülmeyebilir (1,9). 
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2.5.1. Tanı 

 

Üriner sistem enfeksiyonlarının laboratuvar tanısında ilk adım idrarın mikroskopik olarak  

incelenmesidir. Piyüri için kullanılması tercih edilen yöntem, orta akım idrarında lökosit 

kamarasıyla yapılan sayımda mm
3
'te en az 10 lökosit bulunmasıdır. Piyüri tanısında diğer bir 

güvenilir yöntem de aynı Ģekilde alınan santrifüj edilmemiĢ idrarın lam-lamel arası incelenmesidir. 

Her sahada en az bir lökosit görülmesi piyüri karĢılığıdır. Daha az güvenilir olan diğer bir yöntem 

ise temiz alınmıĢ orta akım idrar örneğinin dakikada 2000 devirde beĢ dakika santrifüj edildikten 

sonra sedimentin büyük büyütmede incelenmesidir, her sahada 5-10 lökosit görülmesi piyüri 

karĢılığıdır. Ġdrarın hacmi, santrifüj hızı, süresi gibi etkenlerden dolayı bu yöntemin 

standardizasyonu oldukça güçtür. Piyüri nonspesifik bir bulgudur, her zaman enfeksiyonu 

göstermez. Hatta enfeksiyon olmaksızın piyüri oldukça sık görülmektedir (1,16,23). Piyüri için 

hızlı tarama testi olarak kulanılan lökosit esteraz testinin sensitivite ve spesifitesi idrarın 

mm3‟ünde 10 ve daha fazla lökosit varlığında artmaktadır. Bu nedenle ÜSE semptomları ve 

negatif lökosit esteraz testi olan hastalarda idrar mikroskopik inceleme ve kültür ile 

değerlendirilmelidir (1,16). Mikroskopik veya bazen belirgin hematüri görülebilmektedir 

(hemorajik sistit). Ġdrarda eritrosit varlığında taĢ, tümör, vaskülit, glomerülonefrit ve renal 

tüberküloz gibi diğer hastalıklar ayırıcı tanıda düĢünülmelidir. Proteinüri ÜSE‟de sıklıkla görülür. 

Bu durumda günde iki gramdan daha az çıkmaktadır; üç gramdan fazla ise glomerüler hastalık 

düĢünülmelidir. 

 

Ġdrar örneğinin kültürü tanıda en fazla kullanılan testlerdendir. Az miktarda bakteri boyalı 

ve santrifüjlü preparatlarda saptanabilir. Temiz alınmıĢ, santrifüj edilmemiĢ gram boyası ile 

boyanmıĢ orta akım idrar örneğinin, yüzlük büyütme ile tüm alanın taranmasında, tek bir 

bakterinin görülmesi idrarın mililitresinde 10
5
 veya daha fazla bakteri varlığını göstermektedir. 

Ġdrarda bakteriürinin saptanmasında hızlı indirekt yöntemler de vardır. Bu testlerin önemli bir 

bölümü idrarda nitritin varlığını belirlemeye yönelik olup, çoğu zaman yalancı negatif sonuçlar 

vermesinden dolayı yeterince güvenilirlikleri yoktur. Çok sayıda örneği hızlı bir Ģekilde incelemek 

amacıyla hızlı otomatize tarama testleri de vardır (1). 

 

2.5.2. İdrar Kültürü 

 

Mesanedeki idrar sterildir. Üretra distali ve periüretral alan ise sıklıkla kontaminedir. 

Temiz alınmıĢ orta akım idrar örneğinin kantitatif ekiminin kontaminasyon ile enfeksiyonu 
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ayırabildiği kabul edilmektedir. Enfeksiyonu olan hastaların idrarında genellikle 10
5
 cfu/ml 

(colony-forming units/ml) bakteri mevcuttur. Ancak semptomatik sistiti olan genç kadınların 

yaklaĢık üçte birinde 10
5
 cfu/ml'den az sayıda bakteri bulunmaktadır. Amerikan Enfeksiyon 

Hastalıkları Cemiyeti sistit tanısı için 10
3
 cfu/ml (duyarlılık %80, özgüllük % 90), piyelonefrit için 

10
4
 cfu/ml (duyarlılık %90, özgüllük %95) üreme önermektedir (22).  

 

Son rehberlerde ise basit sistit için 10
2
 cfu/ml mikroorganizma yeterli görülmektedir (24). 

Bir diğer yaklaĢım Ģekli ise akut basit sistit tanısı konmuĢ kadınlarda etken mikroorganizma ve 

direnç durumu önceden tahmin edilebileceğinden, idrar kültürü yapılmaksızın kısa süreli ampirik 

antibiyotik tedavisinin yararlı, güvenilir ve maliyet etkin olduğu bildirilmektedir (25). 

 

Ġdrar örneğinin kantitatif değerlendirilmesi için kalibreli özeler oldukça pratik ve 

ucuzdur. Bu özelerle 0,01 ml veya 0,001 ml idrar örneği ekilir. 37°C'de 24 saat inkubasyondan 

sonra koloniler sayılarak 1 ml idrardaki toplam sayı 10
2
 (0,01 ml için) veya 10

3
 (0,001 ml için) ile 

çarpılarak hesaplanır. Bu yönteme eĢdeğer olduğu belirtilen yeni yöntemler de geliĢtirilmiĢtir. 

 

Ġdrar örneği temiz orta akım idrarı, sondayla veya suprapubik aspirasyonla toplanabilir. 

Günlük pratikte en çok tercih edilen, temiz orta akım idrarıdır. Temizlikte su ve sabun önerilir, 

özellikle kadınlarda temizliğin önden arkaya doğru yapılması gerekmektedir. Bilinç değiĢikliği, 

nörolojik veya ürolojik nedenlerden dolayı koopere olunamayanlarda sonda ile idrar alınması 

gerekebilmektedir. Rutin tekniklerle tanı konmasının zor olduğu, enfeksiyon kontaminasyon 

ayrımının yapılamadığı, uygun idrar örneğinin elde edilemediği durumlarda nadiren suprapubik 

aspirasyon yapılabilir (1). 

 

Asemptomatik bakteriüri tanısının konulabilmesi için 24 saat ara ile alınmıĢ iki ayrı idrar 

örneğinin ml'de 10
5
 aynı bakteri türünün üretilmesi gerekmektedir. Kadınlarda, genç yaĢlarda oran 

%3, erkeklerde %0.1 gibi düĢük iken; her iki cinste 65 yaĢ üzerindeki hastalarda %10 ve 

üzerindeki oranlara çıkar. Komplike olmayan bakteriüride asemptomatik enfeksiyonların tedavi 

edilmesi yerini daha virülan bakterilere bırakabileceğinden risk grubu dıĢında tedavi önerilmez. 

 

Asemptomatik bakteriüri gebelerde, ürolojik giriĢim yapılacak hastalarda, böbrek 

transplant hastalarında tedavi edilmelidir. DM olan hastalarda asemptomatik bakteriürinin 

tedavisinde netlik olmamakla birlikte, tedavi etme yönünde eğilim mevcuttur. Asemptomatik 

kadınlarda 10
4
-10

5
 cfu/ml üremesi kontaminasyonu gösterir. Asemptomatik erkeklerde 
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kontaminasyon ihtimali daha düĢük olduğu için 10
3
 cfu/ml üremesi enfeksiyonun göstergesidir. 

Bu kriterler, Enterobacteriaceae için geçerlidir. Gram pozitif mikroorganizmalar, mantarlar ve 

müĢkülpesent mikroorganizmalar enfeksiyonu olan hastalarda 10
5
 cfu/ml'ye ulaĢmaz, 10

4
/10

5
 

cfu/ml anlamlı kabul edilir (1). 

 

Akut baĢlayan idrara sık çıkma, sıkıĢma hissi ve dizüri Ģikayeti olan çoğu kadında idrarın 

ml'de 10
5
 bakterinin eĢlik ettiği ÜSE vardır. Ancak vakaların yaklaĢık yarısında idrarda 10

5
 

cfu/ml'den az bakteri bulunur, akut üretral sendrom terimi bu durumu ifade eder.  

 

Semptomatik sistitli genç kadınların dörtte biri ila üçte birinde idrarda bakteri sayısının 

ml'de 10
5
‟in altında olduğu saptanmıĢtır. Geriye kalan üretral sendromu olan kadınlar iki grup 

halinde incelenir; piyüri ile birlikte Chlamydia trachomatis, Neisseria gonorrhoeae ya da 

Mycoplasma genitalum'un sebep olduğu enfeksiyonlar (16), piyürinin olmadığı ve tüm bakteriyel 

kültürlerin negatif olduğu durumlar, bu duruma müĢkülpesent mikroorganizmaların veya 

enfeksiyon dıĢı durumların (kimyasal, travmatik, fizyolojik, allerjik) sebep olduğu 

düĢünülmektedir. 

 

Dizüri yakınması olan kadın hastalarda, ayırıcı tanıda sistitin yanı sıra vajinit ve üretrit de 

akla gelmelidir. Ancak, semptomlar ve klinik bulgular ayırıcı tanıyı yapmada çok güvenilir 

değildir. Bakteriyel üriner enfeksiyonlar daha akut baĢlangıçlıdır, ciddi dizüriye idrara sık çıkma 

eĢlik eder, suprapubik ağrı, hematüri ve piyüri bulunur. Üretritlerde (klamidyal, gonokokal veya 

mikoplazmal) dizüri öyküsü daha uzundur, yeni cinsel eĢ öyküsü vardır, idrara sık çıkma, sıkıĢma 

hissi eĢlik edebilir ya da etmez, hematüri yoktur, vajinal akıntı bulunabilir, piyüri bulunur. 

Vajinitlerde dizüri yavaĢ baĢlangıçlıdır, eksternal olarak hissedilir, idrara sık çıkma, sıkıĢma hissi 

bulunmaz. Sıklıkla vajinal akıntı vardır, piyüri bulunmaz (1,16,26). 

 

2.5.3. Tedavi 

 

Nonspesifik tedavi: Hidrasyon üriner sistem enfeksiyonlarında destek tedavisi olarak 

uygulanır. Sıvı alımının artması, bakterilerin dilüe olmasını ve enfekte idrarın mesaneden 

uzaklaĢtırılmasını sağlar. Dizüri antimikrobiyal tedaviye çok hızlı yanıt verir, bu nedenle sistemik 

analjeziklerin kullanılmasına gerek kalmaz (1).  
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Üst Üriner Sistem Enfeksiyonu: Akut piyelonefrit düĢünülen genç, sağlıklı ve gebe 

olmayan hastalarda 14 günlük antimikrobiyal tedavi uygundur. Hafif veya orta Ģiddette 

piyelonefrit saptanırsa, yedi günlük tedavi yeterli olabilir. Bu hastalar oral antimikrobiyal ajanlara 

iyi cevap verir, ancak bulantı ve kusma geliĢir ise parenteral tedaviye geçilir. Ciddi piyelonefriti 

olan hastalar hastaneye yatırılmalı ve parenteral tedavi baĢlanmalıdır (24). 

 

Antibiyotik seçiminde idrarın gram boyasındaki etken mikroorganizmanın morfolojisi 

önemlidir. Antimikrobiyal tedavi genellikle ampirik olarak baĢlanır. Zincir yapan gram pozitif 

koklar görüldüyse ampisilin veya amoksisilin; stafilokoklar görüldüyse sefaleksin gibi ajanlar 

uygun seçenektir. Gram negatif basillerin neden olduğu üst üriner sistem enfeksiyonlarının oral 

tedavisinde trimetoprim-sulfametoksazol (fort tablet, günde iki kez) ve florokinolon 

(siprofloksasin 500 mg, günde iki kez) önerilmektedir. 

 

Ancak E.coli’de trimetoprim-sulfametoksazol direnci %20‟lere ulaĢtığından ampirik 

tedavide florokinolonlar tercih edilmelidir (24,27). 

 

Hastalarda piyelonefritin komplikasyonu olarak bakteriyemi geliĢirse, (yüksek ateĢ, 

üĢüme, titreme, hipotansiyon eĢlik eder) antibiyotik tedavisi parenteral uygulanmalıdır. Etken 

mikroorganizma toplum kökenli ise ve idrarın gram boyamasında gram negatif basiller görülürse 

ampirik tedavide geniĢ spektrumlu antimikrobiyal ajanlar (aminoglikozid, aztreonam, piperasilin-

tazobaktam, ampisilin-sulbaktam, üçüncü kuĢak sefalosporin veya bir parenteral florokinolon) 

tercih edilmelidir. Hastane kaynaklı ciddi gram negatif basil enfeksiyonu olan hastalarda ise 

dirençli mikroorganizmaları kapsayacak Ģekilde ajanlar (seftazidim, sefepim, piperasilin-

tazobaktam, aztreonam, imipenem, meropenem veya ertapenemin aminoglikozid veya parenteral 

florokinolon ile kombinasyonu) seçilebilir. Etken mikroorganizmanın antibiyotik duyarlılık 

paterni belirlenince, tek ajanlı tedaviye geçilebilir (1,25). 

 

Eğer 48 saatte bakteriyolojik cevap alınmaz ise, mevcut tedavi duyarlılık test sonucuna 

göre baĢka bir antimikrobiyal ajan ile değiĢtirilir. Üç gün sonra kan kültürü pozitifliği, persistan 

ateĢ yüksekliği ve toksisitenin devam etmesi durumunda; üriner obstrüksiyon, intrarenal apse ve 

perinefritik apse açısından hasta araĢtırılmalıdır. Komplike olmayan piyelonefritte; klinik cevap 

alındıktan sonra, oral tedaviye geçilerek tedavi 14 güne tamamlanır. Enfeksiyon komplike hale 

gelir ise tedavi süresi uzatılabilir ve cerrahi giriĢim gerekebilir (24). 
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Alt Üriner Sistem Enfeksiyonu: Akut basit sistitte kısa süreli (üç gün veya daha az) 

tedavi yaklaĢımı uygundur. Üç günlük tedavi rejimi tek doz ve yedi günlük tedavi rejimlerine 

üstün bulunmuĢtur. Çoğu patojene etkili olan trimetoprim-sulfametoksazol (fort tablet, günde iki 

kez) ve florokinolonlar (siprofloksasin 500 mg, günde iki kez) tercih edilmelidir. E.coli’nin 

trimetoprim-sulfametoksazol direncinin %20‟lere ulaĢtığı bölgelerde, ampirik tedavide ilk seçenek 

florokinolonlar olmalıdır. Amoksisilin ve birinci kuĢak sefalosporinler basit sistitin ampirik 

tedavisinde zayıf seçeneklerdir. Amoksisilin-klavulanik asit kullanılacaksa yedi günlük tedavi 

önerilmektedir (24). 

 

Diabetli, semptomları yedi günden uzun süredir devam eden, yakın zamanda geçirilmiĢ 

ÜSE öyküsü olan, diyafram kullanan ve 65 yaĢ üzerindeki kadın hastalarda, erkeklerde ve 

çocuklarda yedi-on günlük tedavi rejimi, gebelerde ise; amoksisilin, amoksisilin-klavulanat, 

sefaleksin veya nitrofurantoin ile yedi-on günlük tedavi önerilmektedir (1). 

 

Kadınlarda tedavi öncesinde idrar kültürü Ģart değildir fakat erkeklerde ve çocuklarda 

mutlaka alınmalıdır. Tedavi kararı kliniğe ve idrarda piyüri olup olmamasına göre verilir. Eğer 

piyüri varsa antibiyotik tedavisi gereklidir.  

 

Tedavi cevabı alınamaz ise idrar kültürü alınmalı (dirençli mikroorganizma varlığı 

açısından) ve tedavi değiĢtirilmelidir. Üretrit varlığı da göz önünde bulundurulmalıdır (1). 
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Tablo-4: Ġdrar Yolu Enfeksiyonlarında Klinik Sınıflamaya Göre Tanı ve Tedavi YaklaĢımları (2) 

 

 

 

 

Asemptomatik bakteriüri: Asemptomatik bakteriürili hastaların çoğu kadındır ve ileri 

yaĢ grubundadır. Sağlıklı yetiĢkinlerde obstrüksiyon yok ise tedavi endikasyonu nadirdir. Hamile 

kadınlar, çocuklar ve ürolojik giriĢim planlanan hastalar için üç-yedi günlük antimikrobiyal tedavi 

önerilmektedir (28). 

 

Tekrarlayan üriner sistem enfeksiyonu: Tedavi sonrası relaps; renal tutulum, yapısal 

anomali veya kronik bakteriyel prostatite bağlı olabilir. Kısa süreli veya yedi-on günlük tedavi 

sonrası relaps geliĢen hastalarda iki haftalık tedavi önerilmektedir. Yapısal anomalisi olmayan ve 

iki haftalık tedavi sonrası relaps geliĢen hastalarda tekrar iki haftalık tedavi uygulanır ve yine 

relaps geliĢirse dört-altı hafta daha tedaviye devam edilir (1,25).  

 

Sık reenfeksiyonu (iki atak/yıl) olmayan hastalarda, alt üriner sistem enfeksiyonu 

bulguları varsa tedavi verilmelidir. Reenfeksiyonun (üç atak/yıl) sık görüldüğü ve cinsel temasla 
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iliĢkili olduğu düĢünülen hastalarda temas sonrası tek doz profilaksi (80/400 mg trimetoprim-

sulfametoksazol, 100 mg nitrofurantoin ve 100 mg siprofloksasin tablet), cinsel temasla iliĢkili 

olmadığı düĢünülen hastalarda ise uzun süreli profilaksi (40/200 mg trimetoprim-sulfametoksazol 

tablet veya 50 mg nitrofurantoin) planlanmalıdır (1). 

 

                                   

                           Tekrarlayan İdrar Yolu Enfeksiyonları 

 

 

 

2.5.4. Gebelik ve ÜSE 

 

Üriner sistem enfeksiyonları, gebelikte sık görülen komplikasyonlardan biridir. Gebelikte 

renal pelvis ve üreterlerde dilatasyon, böbrek boyutlarında büyüme, mesane yerleĢiminde 

değiĢiklik, mesanede düz kas gevĢemesi, vezikoüreteral reflü geliĢmesi gibi fizyolojik 

değiĢiklikler ÜSE'ye duyarlılığı arttırmaktadır. Ayrıca idrar pH'sının artıĢı, glikozüri ve 

aminoasidüri varlığı, bakteriyel çoğalma için uygun ortam hazırlamaktadır (1). Etkenler gebe 

olmayanlara benzer. Gebelikte asemptomatik bakteriüri prevelansı %4-10 arasında 

bildirilmektedir. Asemptomatik bakteriürili gebelerin %25-30'unda semptomatik ÜSE ortaya 

çıkar. Gebelerde asemptomatik enfeksiyonun semptomatik forma geçiĢi gebe olmayanlara göre 
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üç-dört kat fazladır. Gebelerde piyelonefrit geliĢmesi prematüre doğum ve bebeğin düĢük doğum 

ağırlıklı olmasına yol açar (15). 

 

2.5.5. Nötropenik Hastalarda ÜSE 

 

Nötropenik hastalarda ÜSE insidansı kateter uygulaması gibi uygulanan invaziv 

giriĢimler nedeni ile artar. Üstelik bu hastalarda dizüri gibi tipik semptomlar ve piyüri 

görülmeyebilir. Nötropenik hastada asemptomatik ve semptomatik tüm ÜSE‟ler tedavi edilmelidir 

(29). 

 

2.5.6. Renal Transplant Hastalarında ÜSE 

 

Transplant hastalarında ortaya çıkan bakteriyemilerin önemli bölümünü ÜSE‟ler 

oluĢturur. Enfeksiyonun ortaya çıkıĢ zamanı önemlidir. Ġlk üç ayda ortaya çıkan ÜSE‟nin tedavi 

süresi; bakteriyemi ile seyretmesi, pyelonefrit geliĢmesi, relaps oranın yüksekliği gibi nedenlerden 

altı haftaya kadar uzatılması önerilmektedir. Sonraki enfeksiyonlarda ise iki hafta tedavi süresi 

yeterlidir. Relapsa neden olan durumlar mesane iĢlev bozukluğu, taĢ, striktür, anastomoz yerinde 

sorun olabilir (29). 

 

Renal transplant hastalarında önemli bir etken de mantarlardır. Kandida 

enfeksiyonlarında vezikoüreteral alanda mantar topları geliĢebilir. Kandidüriler asemptomatik olsa 

bile tedavi edilmelidir. Ancak diğer bakteriyel etkenlerin neden olduğu asemptomatik 

enfeksiyonların tedavi edilmesi invaziv giriĢim yapılması dıĢında tedavi önerilmemektedir. 

Transplantasyon sonrası bir yıl süreli sulfametaksazol (SXT) kullanımının maliyet etkin olduğu 

bildirilmiĢtir. Önceden sık ÜSE geçiren, yüksek doz kortikosteroid, siklofosfamid tedavisi alan, 

veya diyabetik hasta gibi yüksek riskli hastalarda süresiz profilaksi uygulanması önerilmiĢtir. 

 

 

2.6. Oksidatif Stres ve Serbest Radikaller 

 

              Vücuttaki fizyolojik aktivitenin doğal ürünü olan serbest radikalleri, organizma doğuĢtan 

 kazandığı çok hassas bir donanımla oksidan-antioksidan denge olarak tanımlanabilecek bir 

çizgide tutmaya çalıĢır. Bu dengenin bozulması, oksidatif strese yol açar (30). Organizmada 

hücresel savunma mekanizması vasıtasıyla ortadan kaldırılandan daha fazla reaktif oksijen türleri 
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(ROS) meydana gelmesi oksidatif stres olarak tanımlanır. Reaktif oksijen türleri, reaktif nitrojen 

türleri (RNS) ve sülfür merkezli radikaller oksidan sınıfına girer. Ancak tüm reaktif türleri radikal 

değildirler. Radikal olan ve olmayan reaktif türleri aĢağıda özetlenmiĢtir (30,31). 

 

 

 

 

Tablo 5: Radikal ve radikal olmayan reaktif oksijen türleri (32) 

 

 
 

 

 

 

              Demir, bakır, mangan, molibden gibi geçiĢ metalleri de dıĢ yörüngelerinde birer elektron 

taĢımalarına rağmen, radikal karakter göstermezler. Serbest radikal kabul edilen atom ve 

moleküller elektron dağılımlarının yanı sıra termodinamik yapıları ve lokal kinetik reaktiviteleri 

ile değerlendirilir (33,34). Antioksidan ise; okside olabilen substrata göre ortamda daha az 

deriĢimde bulunan ve bu substratın oksidasyonunu belirgin Ģekilde geciktiren veya engelleyen 

madde olarak tanımlanabilir. Bu tanıma göre; antioksidanların fizyolojik rolü, serbest radikalleri 

içeren kimyasal tepkimelerin sonucunda hücresel bileĢenlere gelebilecek zararı önlemektir (35). 

               

              Aerobik metabolizmada denge; serbest radikal oluĢumu ve bunların benzer hızla 

antioksidan sistemler tarafından uzaklaĢtırılmasıyla karakterizedir. Geri dönüĢümsüz oksidatif 

hasarın birikimi ile önce hücre, daha sonra doku ve organ sistemlerinde yapısal ve iĢlevsel 

bozukluklar ortaya çıkabilir. Oksidatif stres ile iliĢkili hastalıkların bazıları aĢağıda sıralanmıĢtır   

(36). 
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Oksidatif Stresle ilişkili Bazı Hastalıklar 

 

• Astım 

 

• Ateroskleroz 

 

• Serebral vasküler hastalıklar 

 

• Kronik obstruktif pulmoner hastalık 

 

• Konjestif kalp yetmezliği 

 

• Diyabet 

 

• Hipertansiyon 

 

• Grip 

 

• Miyokard enfarktüsü 

 

• Pnömoni 

 

• Hepatit 

 

• Kanser 

 

• Ġnflamatuar hastalıklar 

 

 

              2.6.1. Serbest Radikaller (SR) 

 

              DıĢ yörüngelerinden birinde eĢleĢmemiĢ elektron içeren bileĢiklerdir. Reaktif ve kısa  

ömürlüdürler. Serbest radikaller, normal bir metabolizmanın devamı olarak veya hücrede enerji 

üretimi için gerekli olan birçok reaksiyon tarafından üretilebilmektedir. Serbest radikallerin 

baĢlıca 3 yolla meydana geldiği kabul edilmektedir (37).  

- Kovalent bağlı normal bir molekülün, her bir parçasında ortak elektronlardan birisinin  

kalarak homolitik bölünmesi  

X : Y → X + Y  

- Normal bir molekülün bir elektronun kaybına uğraması  

A - e- → A.+ e  

- Normal bir moleküle tek bir elektronun eklenmesi  

A + e- → A•- 
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Üretilen bu radikaller membran lipitlerine, hücre içi proteinlere ve nükleik asitlere etki ederek, bu 

makromoleküllerin yapı ve fonksiyonları üzerinde değiĢikliklere yol açtığı ve hücresel hasar 

meydana getirdiği bilinmektedir. 

 

 

2.6.2. Reaktif  Oksijen Türleri (ROS) 

 

              Atmosferde bulunan oksijen; moleküler oksijen (O2) veya dioksijen olararak adlandırılır. 

Normal oksijenin az bir kısmı baĢlıca mitokondri olmak üzere, hücresel kompartmanlardaki 

metabolizma sırasında indirgenerek reaktif oksijen türlerine dönüĢür. BaĢlıca reaktif oksijen türleri  

Süperoksit radikali (O2 ⋅−), Hidroksil radikali (OH) ve Hidrojen peroksit (H2 O2) „dir. Bunlardan  

ilk ikisi serbest radikal olup, hidrojen peroksit ise prooksidandır (38). 

 

 

              2.6.2.1. Süperoksit Radikalleri (O2 − )  

 

              Aerobik hücrelerde moleküler oksijenin (O2) bir elektron alarak, indirgenmesi sonucunda  

oluĢurlar. Özellikle elektrondan zengin bir ortam olan iç mitokondri zarında ve ksantin oksidaz 

gibi flavoenzimlerce endojen olarak oluĢturulur (1a).  

HO2 → H+ + O2 ⋅− (1 a)  

 

Fe
2+

 + O2 → Fe
3+

 +O2 ⋅− (1b)  

 

Ayrıca indirgenmiĢ geçiĢ metallerinin otooksidasyonu, süperoksit radikali meydana getirebilir (1b) 

(39).  

 

 

              2.6.2.2. Hidrojen Peroksit (H2 O2 ) 

 

              Serbest radikal olmadığı halde, ROS kapsamına girer ve serbest radikal oluĢumunda 

önemli rol oynar. Hücresel kompartmanlarda bulunan ürat oksidaz, glikoz oksidaz ve D-aminoasit 

oksidaz gibi birçok enzim iki elektronun oksijene transferi ile direk olarak hidrojen peroksit 

oluĢturulur. Fe
2+

 veya diğer geçiĢ metallerinin (Fenton reaksiyonu) ve süperoksit radikalinin (O
2−

) 

varlığında (Haber-Weiss reaksiyonu) en güçlü radikal olan hidroksil radikalini (OH) oluĢturur 

(40,41).  

 

H2 O2 + Fe
2+

 Fe
3+ 

+ OH- + OH    Fenton reaksiyonu  

 

O2 ⋅ − + H2 O2 O2 + H2 O + OH  Haber-Weiss reaksiyonu  
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Hidrojen peroksit, süperoksit radikalinden farklı olarak yağda çözünür olduğundan, oluĢtuğu 

yerden uzakta olan ve Fe
2+

 içeren hücresel membranlarda hasar oluĢturabilir.  

 

 

               2.6.2.3. Hidroksil Radikalleri (OH) 

 

              Son derece reaktif radikallerdir. Yarılanma ömrü 9-10 saniye olup oldukça kısadır ve 

ROS‟ların en güçlüsüdürler (42). Hidroksil radikali, geçiĢ metallerinin varlığında Fenton 

reaksiyonu ve Haber-Weiss reaksiyonu sonucu hidrojen peroksitten oluĢmaktadır. OluĢtuğu yerde 

tiyoller ve yağ asitleri gibi çeĢitli moleküllerden bir proton kopararak yeni radikaller oluĢturur ve 

sonuçta hücrede hasara neden olur (43). 

 

 

              2.6.2.4. Hipokloröz Asit 

 

              Enzimatik olarak, nötrofiller tarafından üretilir ve güçlü bir oksidandır. Fagositik 

hücrelerce bakterilerin öldürülmesinde önemli rol oynar. Aktive olan nötrofiller, makrofajlar ve 

eozinofiller süperoksit üretirler. Özellikle nötrofiller; içerdikleri myeloperoksidaz enzimi aracılığı 

ile süperoksitin dismutasyonuyla oluĢan hidrojen peroksiti klorür iyonuyla birleĢtirerek güçlü bir 

antibakteriyel ajan olan hipokloröz asit (HOCl)‟ e dönüĢtürür (44). 

 

 

              2.6.2.5. Nitrik Oksit 

 

              Nitrik oksit, yüksek yapılı canlılarda çok önemli biyolojik fonksiyonları yerine getirmek 

üzere üretilen nitrojen merkezli bir radikaldir. PaylaĢılmamıĢ elektron aslında nitrojen atomuna ait 

ise de, bu elektronun hem nitrojen hem de oksijen atomu üzerinde delokalize olması nedeni ile 

tam radikal özelliği taĢımaz. Bunun sonucu; diğer radikallere göre reaktivitesi baskılandığında 

oldukça uzun ömürlüdür (45). 

               

              Bu lipofilik serbest radikal, damar endotel hücrelerinde nitrik oksit sentaz enzimi aracılığı 

ile L-arjininden sentezlenir. Kolayca düz kasa geçerek guanilat siklaz enziminin hem demirine 

bağlanır ve cGMP sentezini uyarıp damar gevĢemesini uyarır. NO aynı zamanda tiyol gruplarını 

S-nitrozilasyona uğratarak protein ve reseptör fonksiyonlarını da değiĢtirir. NO, oluĢmuĢ olan 

ROS‟ları ile reaksiyon vererek güçlü bir oksidan olan peroksinitrit (ONOOH) oluĢturmakta ve 

bunun da ileri dekompozisyonu ile OH radikali oluĢumuna yol açmaktadır (42). 
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NO + O2 → ONOOˉ 

 

ONOOˉ + H(+) → ONOOH 

 

ONOOH→NO2 

 

              

 2.6.3. Eksojen Radikaller  

              Çevresel kimyasal ajanlara maruz kalma, hücrelerde radikal oluĢumunu ve 

reaksiyonlarını arttırarak oksidatif strese yol açmaktadır (46,47). Hava kirliliği (44), kimyasallara 

maruz kalma (48), organik yanık madde alımı (yanmıĢ gıdalar, sigara dumanı gibi) (49) ve iyonize 

edici radyasyon baĢlıca eksojen radikal kaynaklarıdır (47). Örneğin; herbisitler, paraquat ve 

diquatın uygulandığı hayvanlarda, malondialdehit (MDA), etan, pentan gibi peroksidasyon 

ürünlerinin artması, bu maddelerin redoks devrine girerek süperoksit oluĢturduğu ve lipit 

peroksidasyonunda rol aldığını göstermektedir (50). 

               

              2.6.3.1. Nitrojen Dioksit  

              NO2 bir yandan çift bağlara eklenirken diğer yandan otooksidasyonu baĢlatan, labil 

hidrojen atomlarını ayrıĢtıran reaktif bir moleküldür (51). Oksijen redüksiyonunun NO2‟ye maruz 

kalması durumunda araĢidonik asit metabolizması NO2‟nin konsantrasyonuna bağlı olarak değiĢir. 

Bu nedenle mikro düzeyde NO2, bu metabolizmayı büyük oranda artırır (52). Robison ve ark (53), 

15 ppm NO2‟ye maruz bırakılan tavĢanlarda viruslara direnç ve fagositoz kabiliyetinde azalmanın 

olabileceğini göstermiĢtir. Bu çalıĢmanın kronik evresinde, rat alveoler makrofajlarındaki 

araĢidonik asit metabolizmasının bir erken geçiĢ ile baskılandığı gözlenmiĢtir.   

 

              2.6.3.2. Organik Yanık Maddeler ve Sigara dumanı  

              Kimyasal ve organik maddelerin yanması ile açığa çıkan maddeler, radikallerin önemli 

kaynakları ya da taĢıyıcılarıdır (49) ve en sık maruz kalınan yanık madde ürünü sigara dumanıdır. 

Katran ve gaz olmak üzere iki fazda tanımlanan sigara dumanı, akciğerlere alınan yanmıĢ organik 

materyallerin en önemlisidir. Katran fazı; 0.1 mm por geniĢliğinde olan Cambridge filtresinde 

tutulan kısım, gaz fazıysa; yanmıĢ tütünün filtreyi geçebilen bileĢiklerinin karıĢımıdır (54) ve gaz 

fazının in vitro doymamıĢ yağ asidi otooksidasyonunu baĢlattığı kesinleĢmiĢtir (55). Pryor (54), bu 

fazdaki NO2‟nin dumandaki olefinlerle radikaller oluĢturmak üzere reaksiyona girdiğini, bu 
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reaksiyonlarda; önemli bir antioksidan olan α-tokoferolün otooksidasyonu az da olsa inhibe 

ettiğini, β-karotenin ise etkili olmadığını ileri sürmektedir. 

2 NO + O2 → 2NO2 

NO2 + CH2 = C(CH3)CH=CH2 → O2N-CH2-C (CH3) CH = CH2 

R + O2 → ROO 

ROO' + NO → RO + NO2 

               

              Bir nitrik oksit ürünü olan NO2, hemoglobinin hem demiri ile kuvvetli bir iliĢki kurar. Bu 

nedenle NO'ya maruz bırakılan ratlarda, artan NO-hemoglobin bileĢikleri ve artan methemoglobin, 

eritrositleri oksidasyona predispoze hale getirirken, diğer yandan süperoksit ile reaksiyona girerek 

peroksinitriti oluĢturur (56). Sigara dumanı gaz fazı, okside edici bir karıĢım olmasına karĢın, bu 

fazdan izole edilen katran, indirgeyici (antioksidan) karakterdedir (57,49). Solunum ve dolaĢıma 

etkileri açısından sigara dumanı ile geliĢen patolojiler, kirli havadan NO2 salınması ile oluĢan 

vakalara benzetilebilir. Ancak araĢtırmacıların çoğuna göre geliĢen yıkım sigara dumanı kökenli 

serbest radikallerden kaynaklanmaktadır (54,57,47).  

   

              2.6.3.3. Ozon  

              Ozon kuvvetli bir oksidan olmasına karĢın radikal değildir. DüĢük metillinolat filmleri ve 

ozon emulsiyonları lipid peroksidasyonunu baĢlatır (58). DüĢük α- tokoferol düzeyine sahip 

ratların kronik ozona maruz bırakılmaları, hücresel yıkımda artıĢa yol açmıĢ, askorbik asit ve α-

tokoferol ilavesi bu etkiyi önemli oranda azaltmıĢtır (56). Yine ozon-olefin reaksiyonu ara ürünü 

“Criegee zwitterion” bir hidroperoksit ve aldehite ayrıĢır. Hidroperoksit ise, peroksidasyon 

baĢlatan güçlü bir oksidandır (59). 

 

              2.6.3.4. Etil Alkol  

              Mekanizması net olarak açıklanmamıĢ olsa da etanolün karaciğer dejenerasyonuna yol 

açtığı bilinmektedir (46). Bazı yazarlar oksidatif stres ve radikallerin olaya karıĢmasında, 

baskılanmıĢ hepatik glutatyon ve metabolik enzim düzeylerinin karaciğer ve diğer dokularda 

oluĢturduğu demir artıĢını etkili görmektedir (60,61). 
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              2.6.3.5. Halojenli Hidrokarbonlar  

              Halojenli hidrokarbon bileĢiklerin in vivo toksisitesi en fazla olanı, karbontetraklorür 

(CCl4) dür. Karbontetraklorit metabolizması; kloroform ve stokrom P-450 gibi metabolizan 

enzimlerin etkisi ile CO2 oluĢturur (62). Karbontetraklorüre maruz bırakılmadan önce α-tokoferol 

ile muamele edilen ratların oksidatif stres markerlarında azalma görülmüĢ fakat karaciğer hasarı 

önlenememiĢ, ancak α-tokoferol grubunun yaĢam süresi diğerlerine oranla daha uzun olarak 

belirlenmiĢtir. CCl4 ve etanol radikal oluĢturmaz, ancak sitokrom P-450 ile reaksiyon sonucu 

radikal salınımına neden olurlar (63). 

              2.6.4. Serbest Oksijen Radikallerinin Yol Açtığı Hücresel Hasarlar 

              Vücutta antioksidan savunma mekanizması ile serbest radikaller arasında bir denge 

bulunmaktadır. Bu denge oksidanları etkileyecek Ģekilde bozulursa serbest radikallerin 

karbonhidrat, lipid, DNA ve protein gibi biyomoleküllerle etkileĢimi sonucu hücrede hem yapısal 

hem de metabolik değiĢikliklere neden olur (64-66). 

 

              2.6.4.1. Membran Lipidlerine Etkileri  

              Lipidler serbest oksijen radikallerine karĢı en hassas olan vücut bileĢenleridir. DoymamıĢ 

yağ asitlerinin serbest radikaller ile etkileĢmesi sonucunda doymamıĢ yağ asitlerinin yapısında 

bulunan metilen grubundan bir hidrojen atomu uzaklaĢtırılır böylece, lipid peroksidasyonu 

baĢlamıĢ olur. Biyolojik sistemlerde bu radikalin hidroksil radikali ile süperoksit anyon radikali 

olduğu kabul edilmiĢtir. Süperoksit anyon radikali, hidroksil radikaline dönüĢmektedir. Benzer 

Ģekilde, hidrojen peroksidin de hidroksil radikaline dönüĢtüğü bilinmektedir. Buna bağlı olarak 

lipit peroksidasyonunu, baĢlıca hidroksil radikali baĢlatmaktadır (67). 

              Lipid hiperoksidleri yıkımı ile, biyolojik olarak aktif olan aldehitler oluĢur ki bu maddeler 

hücre içine yayılarak, hasarın hücrenin diğer bölümlerine de yansımasına neden olurlar. Lipid 

peroksidasyonun sonunda, MDA (Malondialdehit) oluĢur ve oluĢan MDA enzim aktivitesi, iyon 

transportu ve hücre yüzey bileĢenlerinin membran niteliğini değiĢtirir böylece genotoksik, 

karsinojenik ve mutajenik etkilere yol açabilir (68). 
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              2.6.4.2. Proteinlere Etkileri 

              Proteinlerin aminoasit içeriğine, serbest radikallerin proteinler üzerine olan etkisi 

değiĢmektedir. Protein molekülleri üzerindeki amino grupları veya sülfhidril ile serbest radikaller 

etkileĢir. EtkileĢim sonucunda proteinlerin yapısında farklılıklar oluĢur. Bu farklılıklar üç farklı 

Ģekilde incelenebilir: 

1- Proteinlerin fragmantasyonu, 

2- Aminoasitlerin modifikasyonu, 

3- Proteinlerin çapraz bağlanması ya da agregasyonudur (69). 

              Proteinin temel yapısındaki değiĢim, proteolize hassasiyete yol açabileceği gibi 

antijenitesinde  değiĢmeye de neden olabilir. Radikaller membran proteinleri ile tepkimeye 

girebilir. Enzim, nörotransmitter ve reseptör proteinlerinin iĢlevlerinin bozulmasına sebep olurlar. 

Serbest radikallerin etkisi sonucu albümin ve IgG„ye benzer Ģekilde çok sayıda disülfit bağı içeren 

proteinlerin üç boyutlu Ģekilleri bozulur bundan dolayı, olağan iĢlevlerini sürdüremezler. Hem 

proteinleri de serbest radikallerden büyük oranda olumsuz etkilenirler. Özellikle okside olmuĢ 

hemoglobinin O2 veya H2O2  ile reaksiyonu, methemoglobin oluĢumuna neden olmaktadır (68). 

 

              2.6.4.3. Nükleik Asitlere Etkileri 

              Nükleik asitler, serbest radikallerden kaynaklanan farklılıklara karĢı hassastır. Hidroksil 

radikallerin DNA ile tepkimesi sonucunda, baz delesyonları, baz modifikasyonları ve zincir 

kırılmaları gerçekleĢebilmektedir. Oksijen radikalleri, oksidatif yarılma sonucunda DNA hasarı 

oluĢturabilir. En duyarlı yapıda olan ise; pirimidinlerden olan timindir. DNA çift sarmalı ayrılması 

ve DNA halatlarının kopması sonucunda, hücrede mutasyonlar görülebileceği gibi ölüm de 

geliĢebilmektedir. 8-hidroksi-2'- deoksiguanozin (8-OHdG), oksidatif stres sonucu oluĢan, DNA 

hasarında bir belirteçtir. Yenidoğanlarda ve hipoksi geliĢen bebeklerde, bu oranın yükseldiği 

bilinmektedir (70). 
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              2.6.4. 4. Karbonhidratlara Etkileri 

              Monosakkaritlerin otooksidasyonu sonucu H2O2, okzoaldehitler ve peroksitler oluĢur. 

Monosakkaritlerin otooksidasyonu sonucu; katarakt, diyabet ve sigara içimi ile iliĢkili kronik 

hastalıkların, inflamatuar eklem hastalıklarının oluĢumuna katkıda bulunabilirler (71). 

               

2.6.5.  Antioksidan Sistem  

              Organizma içindeki radikaller geri dönüĢümsüz hücre hasarına yol açan, birçok 

tepkimeye neden olurlar (ġekil 2). Süperoksit ve hidroksil radikalleri; hücresel, mitokondrial, 

nükleer ve endoplazmik zarlarda lipit peroksidasyonunu baĢlatırlar. Geçirgenlikteki artıĢ 

mitokondrial hasara neden olan Ca
+2

‟un, hücreye akın etmesine neden olur (72). Hücre ve organ 

sistemlerini reaktif oksijen türlerine karĢı koruyabilmek için, organizma karmaĢık bir sistem 

geliĢtirmiĢtir. Bu sistem; endojen ve eksojen orjinli, etkileĢimli ve birlikte çalıĢan çeĢitli bileĢenler 

içerir (73). Antioksidan sistem; hasar öncesi radikal oluĢumunu önler, oksidatif hasarı onarır, 

hasara uğramıĢ molekülleri temizler ve mutasyonları önler (74). 

 

 

Şekil 2: Radikallerin yol açtığı hücre hasarı. 



32 
 

 

Antioksidanların etki mekanizmaları;  

a) Oksijeni ortamdan uzaklaĢtırır ya da lokal olarak bulunduğu yerde konsantrasyonunu azaltırlar 

b) Katalitik metal iyonlarını ortamdan uzaklaĢtırırlar. 

c) Süperoksit veya hidrojen peroksit gibi anahtar role sahip ROS‟u ortamdan uzaklaĢtır ya da daha 

zayıf moleküllere çevirirler.  

d) Serbest radikal hasarına yol açan zincirleme reaksiyonların baĢlamasını engellerler.  

e) Serbest radikallere bağlı oluĢan hasarı onarıcı etkiler gösterirler.  

 

2.6.5.1 Enzim Yapısında Antioksidanlar  

              Katalaz (CAT)  

              Katalaz, yapısında 4 adet demir-hem bileĢiği içeren bir enzimdir. Hidrojen peroksitin, su 

ve moleküler oksijene parçalanmasında etkilidir (75). Esas olarak; peroksizomlarda, az miktarda 

mitokondri ve sitozolde bulunmaktadır (76).  

              Süperoksit Dismutaz (SOD)  

              Ġnsanlarda, iki adet süperoksit dismutaz izoenzimi mevcuttur. Biri bakır ve çinko 

içermekte ve sitozolde bulunmakta, diğeri mangan içermekte ve mitokondride bulunmaktadır. 

Süperoksit dismutaz enzimi, substrat olarak serbest radikal kullanan tek enzimdir. Süperoksit 

radikalinin, hidrojen peroksit ve moleküler oksijene dönüĢümünü sağlar (77). 

              Glutatyon Peroksidaz (GSH-Px)  

              Glutatyon peroksidaz esas olarak sitozol ve mitokondride bulunmakta olup peroksizomlar 

dıĢında oluĢan hidrojen peroksitin giderilmesinde ana araçlardan birisidir. Glutatyon peroksidaz 

aracılığıyla iki glutatyon molekülünün okside olmasıyla tek bir glutatyon disulfid molekülü 

(GSSG) oluĢurken hidrojen peroksit suya veya lipit hidroperoksit toksik olmayan alkol ve suya 

indirgenir (78). 
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              Glutatyon-S-Transferaz (GST) 

              Yabancı maddelerin biyotransformasyonunda önemli rolleri olan glutatyon transferazların 

bazı izoenzimleri de glutatyon peroksidaz gibi aktivite göstererek, lipid hidroperoksitin 

indirgenmesinde rol oynamaktadır (78). 

 

2.6.5.2. Enzim Yapısında Olmayan Antioksidanlar  

               

              β-Karoten (Vitamin A)  

              β-karoten, A vitamininin öncülüdür. Yağda çözünen özelliktedir. Singlet oksijeni inaktive 

edebilmekte, peroksil radikalleriyle direkt olarak reaksiyona girebilmekte ya da lipid 

peroksidasyonunu zincir kırıcı etki ile sonlandırabilmekte, böylece antioksidan etki göstermektedir 

(79,80).  

               

              Askorbik Asit (Vitamin C)  

              C vitamini (askorbik asit), suda çözünen bir vitamindir. Organizmada askorbik asit 

dehidroaskorbik asite okside olmaktadır (81). Bu oksidasyon esnasında açığa çıkan tek elektronlar, 

serbest radikallere bağlanmakta ve böylece antioksidan etki oluĢmaktadır. Ayrıca C vitamini kan 

ile zarlarda ve lipoproteinlerde bulunan yağda çözünen E vitamininin bulunduğu bölgelere 

ulaĢmıĢsa, açığa çıkan bu tek elektronlar E vitamininin tazelenmesine katkıda bulunarak, lipid 

peroksidasyonunun sonlanmasında da etkili olabilmektedirler (78,81). 

               

              α-Tokoferol (Vitamin E)  

              E vitamini, yağda çözünen bir vitamindir (82). E vitamini, metilasyon kalıbı yönünden 

birbirinden farklı bir grup tokoferolü kapsar. E vitamini (α-tokoferol) bunlar arasında kuvvetli 

antioksidan özelliği olan ve diyette en fazla miktarda bulunan E vitaminidir (77,78). E vitamini 

serbest radikal zincir reaksiyonlarını enzim gereksinimi olmadan sonlandırır. Özellikle, lipid 

peroksil radikallerine tek elektron vererek lipid peroksidasyonunun sonlanmasında ve membran 

bütünlüğünün korunmasında etkilidir (82,83). Ancak, bu molekülün kimyası serbest radikal gibi 
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davranmaktan ziyade, ikinci bir elektronu verme ve tamamen okside olarak tokoferol kinona 

dönüĢme eğilimindedir. Ayrıca E vitamini, askorbik asit veya glutatyon aracılığıyla tekrar eski 

haline dönerek tazelenebilmektedir (78). 

 

2.6.5.3. Diğer Antioksidanlar  

              Transferrin ve ferritin demiri bağlayarak, seruloplazmin ve albumin bakırı bağlayarak, bu 

metallerin Fenton reaksiyonuna katılmaları engellenir (84). Hem metalloproteini, moleküler 

oksijen varlığında enzim aracısız olarak otookside olabilmekte ve sonuçta süperoksit 

oluĢabilmektedir. Haptoglobulin hem 14 metalloproteinini bağlamakta ve böylece otooksidasyon 

engellenmektedir (84). Pürinlerin yıkımıyla oluĢan ürik asit; kanda, tükrükte ve akciğeri kaplayan 

sıvılarda bulunabilmekte ve serbest radikal tutucusu olarak iĢlev görebilmektedir (84). Hem 

katabolizması ile meydana gelen bilirubin, lipid peroksidasyonuna karĢı koruyucudur. Albumine 

bağlı olarak taĢınmaktadır. Albumin, kandaki yağ asidlerini de taĢır. Muhtemelen bilirubinin lipid 

peroksidasyonuna karĢı koruyucu etkisi, albumine bağlı yağ asidlerine yöneliktir (85). 

               

2.6.6. Dinamik Thiol/Disülfid Dengesi 

              Thioller, merkaptanlar olarak bilinmektedirler. Thioller bir karbon atomuna bağlı hidrojen 

atomu ve sülfür atomundan oluĢan sülfidril grubu (–SH) içeren organik bileĢikler sınıfındandır 

(86). Thioller (RSH) disülfid bağları ve oksidanlar üzerinden oksidasyon reaksiyonuna 

uğrayabilirler (87). Disülfid bağı (RSSR) kovalent bir bağdır. Bu bağ SS-bağı ya da disülfid 

köprüsü olarak adlandırılır. Oksidatif stres altında, Cys kalıntılarının oksidasyonu; düĢük molekül 

ağırlıklı thioller ve protein thiol grupları ile mix disülfidlerin tersinir oluĢumuna yol açabilir. 

OluĢan disülfid bağları, tekrar thiol gruplarına redükte olabilir. Böylece dinamik thiol/disülfid 

homeostazisi sağlanır (88). Thiol grupları, antioksidan kaskadın önemli bir üyesidir çünkü 

enzimatik ve non-enzimatik yol ile ortaya çıkan reaktif oksijen molekülleri ve diğer serbest 

radikalleri yok eder. Plazma thiol havuzu, biraz cysteine (Cys), cysteinylglycine, glutathione, 

homocysteine ve γ-glutamylcysteine gibi düĢük molekül ağırlıklı thiollerden, baĢlıca protein 

thiolleri ve albumin thiollerinden oluĢur (89). Thioller, oksidan molekülleri ile oksidasyon 

reaksiyonuna uğrayabilirler. Böylece, disülfid bağlarını oluĢtururlar. 
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2.6.7. İleri Protein Oksidasyon Ürünleri (AOPP): 

              Kronik üremik hastaların plazmasında 1996‟da, advanced oxidation protein products 

(AOPP) olarak adlandırılan, yeni bir oksidatif stres belirteci tespit edildi (90) ve çalıĢma Ģekli 

klinik kimya analizerlerine programlandı. AOPP‟nin mononükleer fagositleri aktive ederek, 

nötrofil ve monositler arasında sitokin benzeri medyatör gibi davrandığı da öne sürülmektedir 

(90). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEMLER 

 

Bu çalıĢmaya 1 Eylül 2016 ile 30 Nisan 2017 tarihleri arasında Harran Üniversitesi 

Eğitim AraĢtırma ve Uygulama Hastanesi Enfeksiyon Hastalıkları ve Klinik Mikrobiyoloji 

Servisi‟nde komplike üriner sistem enfeksiyonu tanısı alan, 18 yaĢından büyük 30 hasta ve 30 

sağlıklı gönüllü dahil edildi. 

 

Tablo 3‟te belirtilen komplike edici faktörlerin bulunduğu hastalar komplike olarak, 

komplike edici faktörlerin bulunmadığı hastalar ise komplike olmayan üriner sistem enfeksiyonu 

olarak kabul edildi. 

 

Diabetes mellitus, kardiyovasküler hastalık, serebrovasküler hastalık, akut-kronik böbrek 

hastalığı, karaciğer hastalığı, nefrotik düzeyde proteinüri, akut-kronik enfeksiyon, kollojen doku 

hastalığı, malignitesi olan hastalar; antioksidan ilaç, vitamin takviyesi, lipid düĢürücü ilaç 

kullanımı olan hastalar, sigara ve alkol kullanımı olan hastalar ve sağlıklı gönüllüler çalıĢmaya 

alınmadı. Hastalara herhangi bir uygulama yapılmadığından gönüllü bilgilendirme formu 

kullanılmadı. 

 

Hastaların değerlendirilmesinde yaĢ, cinsiyet, izole edilen mikroorganizmanın cinsi, ateĢ, 

fizik muayane bulguları ve lökosit sayısı (WBC), C-reaktif protein (CRP) düzeyi, idrar kültürü, 

tam idrar tahlili (TĠT) sonuçları gibi laboratuar bulguları kullanıldı. Alınan kanlar Enfeksiyon 

Hastalıkları ve Klinik Mikrobiyoloji servisinde bulunan santrifüj cihazında 4000 rpm de 5 dk 

santrifüj iĢleminden geçirildikten sonra elde edilen serumlar eppendorfa alınıp daha sonra 

çalıĢılmak üzere Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi AraĢtırma ve Uygulama Hastanesi Biyokimya 

laboratuvarında – 80 °C‟ de saklandı. 

 

TAS düzeyleri Erel ve ark yöntemine uygun olarak 2,2‟-Azinobis (3-ethylbenzothiazolin-

6-sulfonik asit) kullanılarak otomatik ölçüm yöntemiyle yapıldı. Sonuçlar mmol Trolox® q / L 

olarak ifade edildi. Erel tarafından geliĢtirilen bir yöntem ile güçlü serbest radikallere karĢı 

vücudun total antioksidan kapasitesi ölçüldü. Bu yöntemin çalıĢma prensibine göre, Fe-odianisidin 

kompleksi hidrojen peroksid ile Fenton tipi reaksiyon oluĢturarak OH (hidroksil) radikalini 

oluĢturur. Bu güçlü reaktif oksijen türü indirgenip, düĢük pH‟da renksiz odianisidin molekülüyle 
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reaksiyona girerek sarı-kahverengi dianisidil radikallerini oluĢturur. Dianisidil radikalleri ileri 

oksidasyon reaksiyonlarına katılıp renk oluĢumunu arttırır. Ancak örneklerdeki antioksidanlar, bu 

oksidasyon reaksiyonlarını bastırarak renk oluĢumunu durdururlar. Bu reaksiyon otomatik 

analizörde spektrofotometrik olarak ölçülerek TAS düzeyleri tespit edilir. 

 

TOS düzeyleri; kullanılan kitlerle örneklemlerin içerisinde bulunan oksidanların Fe+2‟yi 

Fe+3‟e yükseltgenmesi sonrasında ortaya çıkan renk değiĢikliğinin, oksidan maddelerin miktarının 

spektrofotometrik yöntemlerle ölçümü temeline dayanan Erel'in TOS yöntemi kullanılarak 

ölçüldü. Bu yönteme göre numunede bulunan oksidanlar, ferroz iyon-odianisidin kompleksini 

ferik iyona oksidlerler. Ortamda bulunan gliserol bu reaksiyonu hızlandırır. Ferrik iyonlar asidik 

ortamda „xylenolorange‟ ile renkli bir kompleks oluĢturur.  

  

Oksidasyon reaksiyonu, reaksiyon ortamı içinde bol miktarda mevcut olan gliserol 

molekülleri ile geliĢtirilmiĢtir. Ferrik iyon, bir asidik ortam içinde ksilenol turuncu renkli bir 

kompleks yapar. Spektrofotometrik olarak ölçülebilen bir renk yoğunluğu, numunede bulunan 

oksidan moleküllerinin toplam miktarı ile ilgilidir. Sonuçlar mol H2O2 q/ L olarak ifade edildi. 

TOS' un TAS' a oranı OSI olarak tanımlanır ve oksidatif stresin bir belirtecidir.  

 

OSI değeri aĢağıdaki formula 12 göre hesaplanmıĢtır.  

               OSI = [(Trolox denklem / L ìmol TAS) (TOS, ìmol H2O2  Eq / L) /]. 

               

              Erel tarafından geliĢtirilen baĢka bir yöntem ile de, thiol/disülfid dengesi çalıĢıldı. Bu 

yönteme göre; oksidatif stres, ROS lehine antioksidan moleküller ve reaktif oksijen türleri (ROS) 

arasındaki dengesizlik sonucunda ortaya çıkar. Fizyolojik seviyenin üstünde artan ROS, radikal 

bazlı sistein kalıntılarının iki elektron veya redoks modifikasyonu arasındaki oksidasyona neden 

olur. Bu redoks reaksiyonunda, sistein yan zincirinde bulunan sülfür atomu oksidize olur ve 

disülfide dönüĢür. Dolayısıyla, dinamik thiol/disülfid homeostazı disülfid formuna doğru hareket 

eder ve oksidatif hasarın ilk aĢaması, hücresel seviyeye çıktığında oksidan radikallerine bağlanır. 

Thiol/disülfid homeostazı, antioksidan savunma, apoptoz ve protein kimyasal yapılarının 

stabilizasyonu gibi organizmalar için gerekli olan birçok fizyolojik sürecin idamesinde önemli bir 

rol oynamaktadır. 
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              ÇalıĢma sonucunda Tiyol disülfit denge ölçümleri;  Native Tiyol [-SH],  Dinamik 

Disülfid [-S-S-], Toplam Tiyol [(-SH)+(-S-S-)] düzeylerinin Dinamik “-SH/-S-S-” 

homeostazisinin değerlendirilmesinde kullanılır. Elde edilen bilgilerle komplike üriner sistem 

enfeksiyonu olan hastalarla sağlıklı bireyler TAS, TOS, thiol disülfit dengesi açısından 

karĢılaĢtırıldı. 

 

 

3.1. İstatiksel Analiz 

 

Ġstatistikler IBM SPSS 23 programı ile yapıldı. Normallik değeri için Shapiro –Wilks 

testi kullanıldı. Normal dağılan veriler için parametrik testler, dağılmayanlar için parametrik 

olmayan testler kullanıldı.  Ġki grubun karĢılaĢtırılmasında Student T test ve Mann Whitney U testi 

kullanıldı. P<0,05 anlamlı olarak kabul edildi. Veriler ortalama +/- standart sapma ve median 

(IQR) Ģeklinde ifade edildi. 
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4. BULGULAR 

 

         Tablo-6: Hasta Ve Kontrol Grubunun Fiziksel Özellikleri 

 

 HASTA KONTROL P DEĞERĠ 

YAġ 47,10±17,68 47,50±13,27 0,92 

BMĠ 24,32±2,04 24,92±2,95 0,51 

CĠNS (E/K) 20/10 20/10 1 

 

ÇalıĢma grupları yaĢ, cinsiyet, BMĠ ortalaması açısından karĢılaĢtırıldığında istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık olmadığı görüldü. 

 

  

        

       Tablo-7: Grup Bazında Belirtilen DeğiĢkenlerin KarĢılaĢtırılması (I) 

 

 HASTA KONTROL P 

DEĞERĠ 

TAS 0,95±0,27 1,46±0,25 <0,001 

NATIVE 

THĠOL 

327,38±64,38 419,92±83,87 <0,001 

TOTAL 

THĠOL 

365,33±65,03 450,71±84,92 <0,001 

BMĠ 24,32±2,04 24,92±2,95 0,51 

AOPP 82,11±26,37 38,97±14,55 <0,001 

GSH 3,31±1,05 6,22±1,45 <0,001 
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TAS düzeyi ortalaması hasta grubunda 0,95±0,27 kontrol grubunda 1,46±0,25 saptandı. 

Kontrol grubunda TAS düzeyi ortalaması hasta grubundan yüksek olarak saptandı. Hasta ve 

kontrol grubunda TAS düzeyi açısından istatiksel olarak anlamlı fark saptandı (p<0,05).  

 

Native thiol düzeyi ortalaması hasta grubunda 327,38±64,38 kontrol grubunda 

419,92±83,87 saptandı. Kontrol grubunda native thiol düzeyi ortalaması hasta grubuna göre 

yüksek saptandı. Hasta ve kontrol grubu arasında native thiol düzeyi açısından istatistiksel olarak 

anlamlı fark saptandı (p<0,05). 

 

Total thiol düzeyi ortalaması hasta grubunda 365,33±65,03 kontrol grubunda 

450,71±84,92 saptandı. Kontrol grubunda total thiol düzeyi ortalaması hasta grubuna göre yüksek 

saptandı. Hasta ve kontrol grubu arasında total thiol düzeyi açısından istatistiksel olarak anlamlı 

fark saptandı (p<0,05). 

 

AOPP düzeyi ortalaması hasta grubunda 82,11±26,37 kontrol grubunda 38,97±14,55 

saptandı. Hasta grubunda AOPP düzeyi ortalaması kontrol grubuna göre yüksek saptandı. Hasta 

ve kontrol grubu arasında AOPP düzeyi açısından istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı 

(p<0,05). 

 

GSH düzeyi ortalaması hasta grubunda 3,31±1,05 kontrol grubunda 6,22±1,45 saptandı. 

Kontrol grubunda GSH düzeyi ortalaması hasta grubuna göre yüksek saptandı. Hasta ve kontrol 

grubu arasında GSH düzeyi açısından istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı (p<0,05). 

 

TAS,  native thiol, total thiol, AOPP ve GSH değerlerinde istatistiksel olarak anlamlı fark 

izlendi( p<0.05). Kontrol grubunda TAS,  native thiol, total thiol ve GSH değerleri daha yüksek 

saptandı. AOPP değeri hasta grubunda daha yüksek saptandı. 
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Tablo-8: Grup Bazında Belirtilen DeğiĢkenlerin KarĢılaĢtırılması (II) 

 

 HASTA KONTROL P DEĞERĠ 

YAġ 26,25 15,25 0,92 

TOS 3,45 2,94 0,044 

OSĠ 0,71 0,26 <0,001 

DĠSÜLFĠT 9,89 11,38 0,24 

DĠSÜLFĠT/NATIVE 

THĠOL 

3,54 2,45 <0,001 

DĠSÜLFĠT/TOTAL 

THĠOL 

2,86 2,12 0,001 

NATĠVE 

THĠOL/TOTAL 

THĠOL 

5,70 4,47 <0,001 

               

              

             TOS düzeyi ortalaması hasta grubunda 3,45 kontrol grubunda 2,94 saptandı. Hasta 

grubunda TOS düzeyi ortalaması kontrol grubuna göre yüksek saptandı. Hasta ve kontrol grubu 

arasında TOS düzeyi açısından istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı (p<0,05). 

 

OSI ortalaması hasta grubunda 0,71 kontrol grubunda 0,26 saptandı. Hasta grubunda OSI 

ortalaması kontrol grubuna göre yüksek saptandı. Hasta ve kontrol grubu arasında OSI açısından 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı (p<0,05). 

 

Hasta grubunda kontrol grubuna göre TOS değeri yüksek saptanırken TAS değeri düĢük 

saptandı. Hasta grubunda kontrol grubuna göre Total Oksidan Seviyenin artması ve Total 

Antioksidan Seviyenin azalmasına bağlı olarak Oksidatif Stres Ġndeksinde (OSI) artma 

görülmektedir. 

 

Hasta grubunda oksidanlar artarken antioksidan cevap yetersiz kalmakta ve oksidatif stres 

geliĢmektedir. Disülfit ortalaması hasta grubunda 9,89 kontrol grubunda 11,38 saptandı. Hasta ve 

kontrol grubu arasında disülfit değeri açısından istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı 

(p˃0,05). 
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Disülfit/native thiol ortalaması hasta grubunda 3,54 kontrol grubunda 2,45 saptandı. 

Hasta grubunda disülfit/native thiol ortalaması kontrol grubuna göre yüksek saptandı. Hasta ve 

kontrol grubu arasında disülfit/native thiol açısından istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı 

(p<0,05). 

 

Disülfit/total thiol ortalaması hasta grubunda 2,86 kontrol grubunda 2,12 saptandı. Hasta 

grubunda disülfit/total thiol ortalaması kontrol grubuna göre yüksek saptandı. Hasta ve kontrol 

grubu arasında disülfit/total thiol açısından istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı (p<0,05). 

 

Native thiol/total thiol ortalaması hasta grubunda 5,70 kontrol grubunda 4,47 saptandı. 

Hasta grubunda native thiol/total thiol ortalaması kontrol grubuna göre yüksek saptandı. Hasta ve 

kontrol grubu arasında native thiol/total thiol açısından istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı 

(p<0,05). 

 

TOS, OSĠ, disülfit/native thiol ve native thiol / total thiol parametrelerinde hasta ve 

kontrol grubu arasında anlamlı fark saptandı ( p<0.05). Belirtilen parametreler hasta grubunda 

daha yüksek saptandı. Disülfit değeri açısından her iki grup arasında anlamlı bir fark izlenmedi ( 

p˃0.05).  
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5. TARTIŞMA 

 

Günümüzde üriner sistem enfeksiyonları tüm yaĢ gruplarında, gerek hastane ortamında 

gerekse hastane dıĢında en sık görülen bakteriyel enfeksiyonlardır. 

 

Üriner sistem enfeksiyonları (ÜSE) akut basit sistit, akut pyelonefrit, komplike üriner 

sistem infeksiyonları, asemptomatik bakteriüri ve tekrarlayan üriner sistem infeksiyonlarını 

kapsar. Komplike ÜSE artmıĢ ciddi komplikasyonlar ve tedavi baĢarısızlıkları ile ilgili olarak 

tanımlanabilir. ÜSE yetiĢkinlerde bakteriyel infeksiyonların en sık görülen sebebi olup, her iki 

cins ve tüm yaĢ gruplarında görülebilmektedir. 

 

Sağlıklı bir organizmada toplam oksidan ve antioksidan düzeyleri bir denge halindedir. 

Organizmada normal fizyolojik olaylar sırasında geliĢen ya da çevresel zararlı ajanlara maruz 

kalınmasıyla ortaya çıkan serbest oksijen radikalleri belirli düzeyi aĢarsa veya antioksidanlar 

yetersiz kalırsa denge oksidanlar lehine bozulursa oksidatif stres ortaya çıkar (91). Çesitli 

yayınlarda birçok patofizyolojik olayın altında artmıĢ serbest oksijen radikallerinin üretiminin 

olduğu kabul edilmektedir. ArtmıĢ serbest oksijen radikalleri oksidatif stres oluĢturmakta ve buna 

bağlı olarak hücresel proliferasyonda çeĢitli seviyelerde hasarlar meydana gelmektedir (92-94).  

 

Oksidatif stres komplike üriner sistem enfeksiyonlarının patogenezinde de rol alıyor 

olabilir. Dinamik thiol disülfit dengesinin antioksidan koruma, detoksifikasyon, sinyal iletimi, 

apopitoz, enzim aktivitesi, transkripsiyon faktörleri ve hücresel sinyal mekanizmalarının 

düzenlenmesinde kritik rolleri vardır. Ayrıca dinamik thiol disülfit dengesine bakılarak gün 

geçtikçe birçok hastalığa tanı koymak için araĢtırmalara devam edilmektedir. Anormal thiol 

disülfit dengesi diyabet, kalp-damar hastalıkları, kanser, romatoid artrit, kronik böbrek hastalığı, 

edinilmiĢ bağıĢıklık yetersizliği sendromu (AĠDS), Parkinson hastalığı, Alzheimer hastalığı, 

Friedreich ataksisi (FRDA), multipl skleroz (MS), amiyotrofik lateral skleroz (ALS) ve karaciğer 

bozukluğu dahil olmak üzere pek çok hastalığın patogenezinde rol oynadığını gösteren kanıtlar 

bulunmaktadır. Bu nedenle dinamik tiyol disülfit dengesinin belirlenmesi, çeĢitli normal veya 

anormal biyokimyasal süreçler hakkında değerli bilgiler sağlayabilir. 

 

Yaptığımız çalıĢmada TOS, OSI, disülfit/native thiol ve native thiol/total thiol 

parametreleri hasta grubunda daha yüksek saptandı. Belirtilen parametreler açısından hasta ve 
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kontrol grubu arasında anlamlı fark saptandı (p<0.05). Disülfit değeri açısından ise her iki grup 

arasında anlamlı bir fark izlenmedi ( p˃0.05). 

 

Bu çalıĢmada, komplike üriner sistem enfeksiyonu olan hastalarda oksidatif stres 

parametreleri ve thiol disülfit dengesi arasındaki iliĢkiyi araĢtırdık. ÇalıĢma sonucunda; hastaların 

oksidan parametreleri olan TOS düzeylerinde artıĢ, buna karĢın hastaların antioksidan 

parametreleri olan TAS düzeyleri ise düĢük bulunmuĢtur. Hasta grubunda kontrol grubuna göre 

total oksidan seviyenin artması ve total antioksidan seviyenin azalmasına bağlı olarak oksidatif 

stres indeksinde (OSI) artma görülmektedir. Komplike üriner sistem enfeksiyonunun organizmada 

oksidatif stres oluĢturan bir durum olduğu düĢünülebilir. 

               

              Komplike üriner sistem enfeksiyonu olan hastalarda thiol/disülfid dengesinin kontrol 

grubuna kıyasla zayıflamıĢ olduğu ve dengenin disülfid formasyonuna doğru kaydığı saptandı.  

Komplike üriner sistem enfeksiyonlarının patogenezinde oksidatif stresin etkilerinin olduğunu 

göstermektedir. 

               

              SOR; eozinofil, nötrofil, lenfosit gibi inflamatuvar hücrelerden salındığı zaman 

inflamasyon bölgesindeki doku hasarında da rol oynar (95). Oksidatif stres seviyesi süperoksit 

anyonlarını indirgeyen süperoksit dismutaz (SOD) gibi enzimatik antioksidanları da içeren 

endojen antioksidan sistemler tarafından düzenlenir. Katalaz ve glutatyon peroksidaz (GSH-Px) 

her ikisi de hidrojen peroksiti (H2O2) detoksifiye eder. Glutatyon (GSH) redoks sistem, bilirübin, 

serüloplazmin, transferrin ve albümin gibi non-enzimatik antioksidanlar ile A (beta-karoten), C 

(askorbik asit), E (alfa-tokoferol) gibi vitaminler ROS aracılı serbest radikalleri inaktive ederek 

hücresel hasara karĢı koruyacak olan eksojen antioksidanlardır (96,97). Dinamik tiyol/disülfid 

homeostasisini saptamak için kullandığımız bu yeni analiz yöntemi ile; tiyole tekrar 

redüklenebilen disülfid bağlarını saptadık. Bu durumda, geri dönebilen oksidasyonu düzeltmek 

için diyetle ya da ilaçla sistein (N-asetilsitein, metyonin..) takviyesi göz önünde bulundurulabilir. 

               

              Total oksidan/antioksidan seviye ölçümü, oksidanların/antioksidanların tek tek 

ölçülmesinden daha önemli bilgiler verebilmektedir. Bu nedenle serum oksidan/antioksidan 

seviyesinin belirlenmesinde bireysel oksidanlardan/antioksidanlardan ziyade bunların total 

değerlerini veren TOS/TAS ölçümü yaygınlaĢmıĢtır. ÇalıĢmamızda, Erel tarafından son yıllarda 

geliĢtirilen pratik ve güvenilir yöntemler olduğu gösterilmiĢ olan total oksidan/ antioksidan seviye 

ölçüm yöntemlerini kullandık (98). 
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6. SONUÇ 

 

 ÇalıĢmamızda kullandığımız bu yeni analiz yöntemi ile komplike üriner sistem 

enfeksiyonu olan hastalarda oksidatif stres indeksi ve dinamik tiyol/disülfid dengesini araĢtırdık. 

Sonuçta bu hastalarada tiyol disülfit düzeyinin ve oksidatif stres indeksinin yükseldiğini tespit 

ettik. Bu durum, vücutta oksidanları artırıp antioksidanları harcayarak azaltmaktadır. Artan 

oksidatif stres ve azalan antioksidan seviye komplike üriner sistem enfeksiyonunun patogenezinde 

ve progresyonunda rol alıyor olabilir. 

  

              ÇalıĢmamız bu konuda yapılmıĢ ilk çalıĢma olup, yapılacak detaylı ileri çalıĢmalarla teyit 

edilmesinin bilimsel literatüre katkı sağlayacağını düĢünüyoruz. 
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