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OZET

Uriner sistemde tas olusumu sik karsilagilan bir problemdir. Taglarin cogu kalsiyum oksalat ve/veya kalsiyum fosfat

icerirler. Kalsiyum taglarimin patogenezinde cesitli faktorler rol oynar. Bunlar arasinda hiperkalsiiiri, hiperoksaliiri ve

hipositratiiri sayilabilir. Son yillarda, kalsiyum apatit olusturan bakteriler olan nanobakterilerin iiriner sistemde tag

olusumunda roliiniin olabilecegi diisiintilmektedir.

Anahtar sozciikler: kalsiyum taglari, nanobakteriler, iiriner sistem taslart

SUMMARY

The Role of Nanobacteria in the Development of Kidney Stones

Urinary tract stone formation is a common problem. The majority of stones are composed mainly of calcium oxalate

and/or calcium phosphate. Several factors are responsible in the patogenesis of calcium stones, such as hypercalciuria,

hyperoxaluria or hypocitraturia. Recently, calcium apatite producing bacteria named nanobacteria has been proposed to

play a role in the formation of urinary tract stones.
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Uriner sistemde tag olusumu sik karsilagilan bir sorundur.
Bat1 tilkelerindeki erkeklerde % 12 oraninda, kadinlarda ise
% 5 oraninda tag saptanir. Uriner sistem taglari, Uriner sistemi
ilgilendiren onemli bir morbidite nedenidir. Siddetli agriya
yol agmasi diginda, obstritksiyon ve infeksiyon gibi donemli
komplikasyonlara da neden olabilir(®).

Uriner sistem taglar1 iceriklerine gore 5 smifa ayrilabilir: 1)
kalsiyum oksalat, 2) kalsiyum fosfat, 3) uirik asit, 4) magnezyum
amonyum fosfat (strivit) ve 5) sistin. Taglarin ¢cogu bu sayilanlarin
iki veya daha fazlasinin kombinasyonu seklindedir(2).

Uriner sistem taglarmm % 75-85°1 kalsiyum oksalat ve/veya
kalsiyum fosfat icerir. Kalsiyum fosfat, taglarmn i¢inde hidroksiapatit
[Cas(PO,4);0H] seklinde bulunur. Kalsiyum taglari erkeklerde
daha siktir; ortalama ortaya ¢ikis yasi igtincti dekattadir. Kalsiyum
tas1 olusturan hastalarm yaklasik % 60’1 daha sonraki 10 yil
iginde tekrar kalsiyum tag1 olusturur(®*13),

Urik asit taglari, kalsiyum taglarindan farkli olarak radyoopak
degildir. Erkeklerde daha siktir. Urik asit tas1 olan hastalarin
yarisinda gut vardir. Urik asit taglan ailevi ozellik gosterir(2).

Magnezyum amonyum fosfat (stritvit) taglar1 genellikle
Proteus, Klebsiella, Pseudomonas ve Corynebacterium turleri
gibi Uireaz olusturan bakteriler nedeniyle meydana gelir. Tum
taglarmn yaklagik % 10-15’ini olustururlar. Kadinlarda daha siktir.
Bu taglar ¢ok buyuik hacimlere erigerek bobrek pelvisini ve
kalisleri doldurarak “geyik boynuzu” goriintimii alabilir 2:#13),

Sistin taglari, dibazik amino asitlerin transportundaki tubuler

bir bozukluk sonucunda geligen kalitsal bir hastalik sonucu olugur.
Bu hastalikta sistin, ornitin, lizin ve argininin idrarla agir1 atilimi
soz konusudur. Sonug olarak idrarda ¢ozunurlulugi iyi olmayan
sistin ¢okerek tag olusumuna yol agar. Sistin taglar1 nadirdir fakat
bobrek yetersizligine yol agma riski nedeniyle ¢ok donemlidir.

Tas Olusumuna Yol Acan Faktorler

Bobrekler normalde hem suyu korumak, hem de
cozunurlulugu dusuk bazi maddeleri viicuttan uzaklagtirmak
zorundadir. On planda kalsiyum tuzlar olan ¢ozunurluluigh dusuk
bu maddelerin yiiksek konsantrasyonlarina ragmen, idrarda
bulunan bazi inhibitor maddeler kalsiyum tuzlarinin
kristalizasyonunu onler; baz1 maddeler de kalsiyum ile birlesip
kolay ¢ozunir maddeler olugturur4).

Idrarda bulunan sitrat, iropontin, nefrokalsin ve pirofosfat
gibi maddelerin kalsiyum iceren kristalleri inhibe edici etkileri
vardir. Fakat tag olusumunu onleyen endojen inhibitorler
azaldiginda, tasa yol acan maddelerin agir1 atiliminda, idrar
pH’sindaki degisikliklerde veya uriner sistemde obstritksiyon
oldugu zaman tag olusum riski artar. Urik asit ve sistin taglar1 asit
idrarda, kalsiyum fosfat ve struvit taglar ise alkali idrarda daha
kolay olugurlar. Yetersiz sivi alimi nedeniyle idrar
konsantrasyonunun artmasi da tag olusumunu kolaylagtirir.
Herediter faktorlerin de tag olusumunda rolu vardir(2-4),

Uriner sistem taglari icinde en sik goriilen kalsiyum taglarinmn
patogenezi guniimiizde tam olarak anlagilamamustir. Kajander



ve Ciftgioglu®), sadece stritvit taglarmin degil, kalsiyum
taglarinin da etyolojisinde infeksiyonlarin roluniin olabilecegini
ortaya atmigtir. Nanobakteri isimli mikroorganizmalar kalsiyum

fosfat sentez ederek kalsiyum taglar1 i¢in bir nidus olugturabilir-
ler(12),

Nanobakteriler

Nanobakteriler, karbonat apatit olugturan sitotoksik
bakterilerdir. Ilk kez insan ve sigir kaninda ve kan trtinlerinde
saptanmistir(®), Bu bakterilerin ¢ok farkli ozellikleri vardir.
Nanobakteriler 0.05-0.2 mikron buyuklugundedir. Yani, diger
bakterilerden ¢ok daha kiiguiktur. Nanobakteriler, proteobakteri
grubunun o2 subgrubu igine dahil edilirler(®:!1),

Kalsifiye nanobakteriler kimyasal dezenfeksiyona, 1siya
ve ultraviyoleye cok direnglidirler. Bu nedenle liyofilize bir
halde uzun siire canli kalabilirler(10),

Biyolojik maddelerde, hiicrelerde, dokularda, kanda ve
idrarda nanobakterileri tanima yontemleri arasinda nanospesifik
monoklonal antikorlar ile serolojik tanimlama, elektron
mikroskopisi ve kiiltiir yer alir(®),

Nanobakteriler kuiltir ortaminda karbonat apatit ile kapl
ufak nanokolloidal partikilller olugtururlar. Olusan mineral
kiimeleri doku kalsifikasyonlarindaki ya da bobrek taglarindaki
goriinime benzer. Nanobakteriler tireaz olusturmazlar; buna
karsilik pH’nin 7.4 oldugu kosullarda yuzeylerinde karbonat
apatit olustururlar. Bu ozellikleri ile yeni bir kalsifikasyon
modeli olarak kabul edilebilirler ve bobrek tasi olusumu icin
bir nidus gorevi gorebilirler(12),

Nanobakterilerin Tas Olusumundaki Rolu

Nanobakterilerin renotropik 0zellikleri vardir. Isaretlenmig
nanobakteriler yaklagik 15 dakikalik bir siire i¢inde kandan
bobrek dokusuna ve buradan da idrara geger(!). Nanobakteriler
huicrelere, ozellikle de toplayici tubulus hiicrelerine yapisarak
hiicrenin apoptozuna yol agarlar.

Nanobakteriler bobrek tagt olusumu i¢in bir nidus
olusturabilirler. Bobrek taglarinda nanobakterilerin varligi bu
gorusui destekler. Ciftcioglu ve ark.() tarafindan yapilan bir
calismada, analiz edilen 72 bobrek taginin 70’inde (% 97.2)
nanobakteri saptanmigtir. Bobrek taglarinin iceriginde apatit
vardir ve insan viicudunda apatit olusturdugu bilinen yegane
mikroorganizmalar nanobakterilerdir. Insan bobrek taglarindan
izole edilen nanobakterilerin kiiltiir ortaminda da tag olusturduk-
lar1 gosterilmistir. Daha sonra bagka aragtiricilar tarafindan
yapilan caligmalarda uriner sistem taglarinda elektron
mikroskopisi ile morfolojik olarak nanobakterilere benzer
sekilde nanopartikuiller gorulebildigi halde kiiltiirde nanobakte-

~r

riler izole edilememistir:7).

Uriner sistem taglarinin olugmasinda nanobakterilerin
roluniin olabilecegini gosteren bulgulara ek olarak, polikistik
bobrek hastalig1 olan hastalarin bobrek kistlerinin sivisinda
nanobakteriler saptanmistir®). Bu nedenle nanobakterilerin
tubulus hasarina yol agarak kist gelisiminde rol oynayabilecegi
hipotezi ortaya atilmigtir.

Sonug olarak, kendi yuzeylerinde kalsifikasyon olusturan
mikroorganizmalar olan nanobakteriler uriner sistem taglarmda
ve bobrek kistlerinin sivilarinda gosterilmistir. Tag olusumunda
rol oynayabilecegi duigiiniilen bu mikroorganizmalarin daha
1yi taninabilmesi i¢in ileri caligmalara ihtiya¢ vardir.
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