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ÖZET 

Zorunlu hücre içi patojenleri olan klamidialar patojenik mekanizmaları tam olarak bilinmeyen pek çok hastalığa sebep 
olurlar. Bir veya daha fazla ortaklanmamış elektron içeren atom veya moleküller olan serbest radikaller aktive olmuş 
fagositlerin bakterisidal rollerinin sonucunda üretilirler. Hücre bütünlüğünü tehdit eden en önemli sorunlardan birisi lipid 
peroksidasyondur ve eser elementlerin lipid peroksidasyon üzerine önemli etkileri vardır. Hidrojen peroksitin demir ve bakır 
gibi geçiş elementlerinin varlığında indirgenmesi (Fenton reaksiyonu)  veya süperoksit radikali ile reaksiyona girmesi 
sonucunda (Haber-Weiss reaksiyonu) hidroksil radikali oluşur. Hidroksil radikali lipid peroksidasyonu tetikleyici faktördür. 

Bu çalışmada, klamidia enfeksiyonu sırasında eser element düzeylerini ve bu eser element düzeylerindeki değişimlerin lipid 
peroksidasyon ile ilişkisini incelemeyi amaçladık. Çalışmada, komplement fikzasyon testi ile klamidia etkenleri saptanan 15 
hasta deneme grubunu oluştururken, 15 sağlıklı birey de kontrol grubu olarak kullanılmış ve alınan kan örneklerinden  
serumlarda lipid peroksidasyon göstergesi olarak malondialdehid, geçiş periyodu metallerinden demir ve bakır düzeyleri 
ölçülmüştür. 

Kontrollerle karşılaştırıldığı zaman enfekte insanların kan serumlarında lipid peroksit (p<0.001) ve bakır (p<0.05) 
düzeylerinde istatistiksel olarak anlamlı bir artış gözlenirken, demir (p>0.05) düzeylerinde ise herhangi bir değişiklik 
saptanamamıştır. 

Sonuç olarak klamidial enfeksiyon sırasında reaktif oksijen türlerinin artışına bağlı olarak lipid peroksidasyon düzeyinde artış 
meydana gelmiştir. Lipid peroksidasyondaki artışa serum bakır düzeyindeki artış eşlik etmiştir. Serum demir 
konsantrasyonunda ise bir değişiklik gözlenmemiştir. Radikal toksikasyonunu engelleyen süperoksit dismutaz enziminin  
oksidan olaylar sırasında artması, enzim yıkımındaki artışı da beraberinde getirmektedir. Serumdaki lipid peroksidasyon 
artışına  bakırın eşlik etmesi bakır kaynaklı bu enzimin (Cu-SOD) yıkım ürünü olarak açıklanabilir.  

Anahtar Kelimeler: Klamidiozis, Lipid peroksidasyon, Geçiş metalleri, İnsan, Serum. 

ABSTRACT  

The Association Between Free Radical Damage and Transition Metals Cu and Fe in Humans with Chlamydiosis 

Chlamydiae are obligatory intracellular pathogens that cause many diseases of which the pathogenic mechanism are largely 
unknown. A free radical is defined as an atom or a molecule that has one or more unpaired electrons in one of its molecular 
orbital and they are produced by activated phagocytes as their bactericidal function. Lipid peroxidation is a significant 
threatining factor for cellular integrity and trace elements have significant effects on lipid peroxidation. Hydrogen peroxide is 
reduced by transition elements such as copper and iron (Fenton reaction) or by reacting with superoxide radicals (Haber-
Weiss reaction) and thus hydroxil radicals are produced. Hydroxil radicals trigger lipid peroxidation. 

This study was carried out to determine lipid peroxidation, the level of copper and iron and its association with lipid 
peroxidation in humans with chlamydiosis. 

In this study, sera samples of 15 healthy subjects and 15 subjects found to be positive to chlamydia by CFT were used. 
Malondialdehyde was measured as indicator of lipid peroxidation, and levels of iron and copper were measured as transition 
metals. 

When they were compared with the controls, it was observed that levels of lipid peroxid (p<0.001) and copper (p<0.05) in 
sera of infected humans increased but level of iron (p>0.05) remained unchanged. 

As a result, levels of lipid peroxidation increased depending on increases reactive oxygen species during chlamydial 
infections. At the same time, levels of copper increased. There was no significant change at serum iron concentration. 
Superoxide dismutase (Cu-SOD) prevents toxication of free radicals and an increase in the level of this enzyme accompanies 
the destruction of the enzyme. Concomitant increase of Cu with increased lipid peroxidation can be explained as destruction 
of this enzyme. 
Key Words: Chlamydiosis, Lipid peroxidation, Transition metals, Human, Serum. 
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GİRİŞ

Klamidialar konakçı olarak kanatlılar, memeli 
hayvanlar (kedi, fare, koyun) ile insanlarda 
hayatlarını sürdürebilir ve insanlarda trahom (1), 
kısırlık (2), ektopik gebelik (3), pneumoni (4), 
atherosklerozis (5) gibi pek çok hastalığa yol 
açabilirler. Zorunlu hücre içi paraziti olduklarından 
sadece hücre içinde ürerler. Antijenik olarak 
kompleks bir yapıda olan klamidialar cins, tür ve alt 
tür (serotip) spesifik antijenlere sahiptirler. Klamidia 
cinsindeki tüm etkenlerde bulunan lipopolisakkarit 
yapıda, ısıya dayanıklı (100 oC’de 30 dakika) ortak 
bir antijen grup antijeni olarak tanımlanmıştır. Hücre 
duvarında lokalize olan ve klamidiaların tüm gelişme 
evrelerinde bulunan antijen, komplementi fikze 
edebilir (6). 

Klamidiozis teşhisi, etken izolasyonuna dayalı 
direkt yöntemlerle ya da enfekte insanların kan 
serumlarına uygulanan serolojik testlerle indirekt 
olarak yapılabilmektedir. Etkenin üretilmesi için 
hücre kültürü ve embriyolu yumurta gibi canlı 
ortamlara gereksinim duyulduğundan oldukça zor ve 
zaman alıcıdır. Bu nedenle hastalığın tanısında 
çoğunlukla serolojik testler kullanılmaktadır. Bu 
testler arasında en yaygın olarak kullanılanlar 
komplement fikzasyon testi (CFT) ile enzyme-linked 
ımmunosorbent assay (ELISA) ve immunofloresans 
antikor testi (IFAT) (7)’dir. Klamidiozisin serolojik 
tanısında CFT referans test olarak kabul edilmiştir ve 
ELISA ile karşılaştırıldığı zaman sensivitesinin 
paralellik gösterdiği bildirilmiştir (8, 9). 

Serbest radikaller, ortaklanmamış elektron taşıyan 
kimyasal olarak reaktif bileşiklerdir. Biyolojik 
sistemlerde en önemli serbest radikaller oksijenden 
oluşan radikallerdir ve serbest radikallerin birçok 
kaynağı vardır. Bu kaynaklardan birisini oluşturan 
aktive edilmiş fagositler görevleri sırasında 
süperoksit radikalini üretirler. 

Metal iyonlarının serbest radikal reaksiyon-
larındaki asıl önemleri lipid peroksidasyonundaki 
etkileridir. Geçiş metalleri lipid peroksidasyonu 
başlatmaktan ziyade sentezlenmiş olan lipid 
hidroperoksitlerinin parçalanmalarını ve lipid 
peroksidasyonunun zincir reaksiyonlarını katalize 
ederek serbest radikallerin zararlarını artırırlar (10). 

Serbest radikallerin doymamış yağ asitleri ile 
girdiği kompleks kimyasal reaksiyonlarla toksik 
aldehitlerin açığa çıkması olayına lipid 
peroksidasyon adı verilir. Serbest radikaller, savunma 
sistemlerinin kapasitesini aştıklarında organizmada 
çeşitli bozukluklara yol açabilirler (10).  

Demir (Fe), Fenton reaksiyonu üzerinden güçlü 
serbest radikallerden biri olan hidroksil radikallerinin 
oluşmasını sağlarken, stabil lipid hidroperoksitlerinin 
peroksi ve alkoksi radikallerine dönüşümünü hızlan-
dırır. Çoklu doymamış yağ asitleri membran lipid-
lerinde bulunur ve peroksidasyona duyarlıdır (11). 

Bakırın (Cu) insan vücudunda önemli 
fonksiyonları vardır. Hücreleri lipid peroksi-
dasyondan koruyan enzimlerden SOD’un yapısında 
bulunur, mitokondrial sitokrom oksidazların önemli 
elementidir. Serbest Cu organizmada hücre 
membranları üzerine prooksidan ajan olarak rol 
oynamaktadır (11). 

Bu çalışmada, klamidia enfeksiyonu sırasında 
eser element düzeyleri ve bu eser element 
düzeylerindeki değişimlerin lipid peroksidasyon ile 
ilişkisinin incelenmesi amaçlanmıştır. 

GEREÇ ve YÖNTEM 

Çalışmada, CFT ile klamidia etkenleri saptanan 
15 hasta deneme grubunu oluştururken, 15 sağlıklı 
birey de kontrol grubu olarak kullanılmış ve alınan 
kan örneklerinden  serumlarda lipid peroksidasyon 
göstergesi olarak malondialdehid (MDA), geçiş 
periyodu metallerinden Fe ve Cu düzeyleri 
ölçülmüştür. CFT antijeni Pendik Veteriner Kontrol 
ve Araştırma Enstitüsü’nden temin edilmiştir. µCFT, 
Virion Serion Enstitüsü’nün bildirdiği yönteme (12) 
göre yapılmıştır. 

Serumda lipit peroksit ölçümü Satoh (13) ve Yagi 
(14)’den modifiye edilen yönteme göre 
spektrofotometrik olarak yapılmıştır. Bu yöntem üç 
veya daha fazla çift bağ içeren yağ asitlerinin 
peroksidasyonunda son ürün olarak oluşan MDA’nın 
tiobarbitürik asit ile reaksiyona girerek oluşturduğu 
kompleksin pembe renginin 532 nm’de okunması 
esasına dayanır. MDA, yağ asidi oksidasyonunun 
spesifik ya da kantitatif bir indikatörü olmamasına 
karşın, lipid peroksidasyonunun derecesiyle iyi bir 
korelasyon gösterir. 

Mineral madde ölçümlerinde standart stok 
solüsyonlardan her bir element için standart çözeltiler 
hazırlanmış, kör olarak distile su kullanılmıştır. 
Alette her elemente ait dalga boyunda ışık veren 
Hallow Cathod lambaları (HCL) ile yine her 
elemente uygun hava-asetilen gaz karışımı, slit 
aralığı HCL ve Back Ground Correction (BGC) 
modları seçilmiştir. Bu şartlarda kör ve standart 
çözeltiler alete (Shimadzu AA-660, Flame fotometre) 
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verilerek kalibrasyon eğrileri çizdirilmiş ve alınan 
örneklerin ölçümü yapılmıştır.  

Bulgular SPSS istatistik programı ile Student-t 
testi (15) kullanılarak değerlendirilmiştir. 

BULGULAR 

Çalışmada klamdiozis açısıdan 15’i pozitif, 15’i 
negatif (kontrol) olmak üzere 30 adet insan serumu 
kullanılmış ve bunlarda lipid peroksidasyon düzeyleri 
ile Fe ve Cu  konsantrasyonları ölçülmüştür. Yapılan 
ölçümler sonucunda serum MDA, Fe ve Cu değerleri 
sırasıyla kontrollerde 3.44±0.30 nmol/ml, 159±0.08 
µg/dl, 84±9 µg/dl olarak, klamidiozisli hastalarda ise 
7.87±1.14 nmol/ml, 146±0.13µg/dl ve 159±0.15 
µg/dl olarak bulunmuştur (Tablo 1).  

İstatistiksel analizler sonucunda kontrollerle 
karşılaştırıldığı zaman hasta grupta MDA (p<0.001) 
ve Cu (p<0.05) düzeylerinde artış gözlenirken, Fe 
düzeyinde herhangi bir değişikliğe rastlanılmamıştır 
(p>0.05). 

Tablo 1: Sağlıklı ve klamidiozisli insan serumlarında 
MDA düzeyleri ile Fe ve Cu konsantrasyonları arasındaki 
ilişki 

 Kontrol 

(n= 15) 

Klamidia  

(n= 15) 

P 

MDA (nmol/ml) 3.44 ± 0.30 7.87 ± 1.14 <0.001 

Demir (µg/dl) 159± 0.08 146 ± 0.13 >0.05 

Bakır (µg/dl) 84 ± 9 159 ± 15 <0.05 

 
TARTIŞMA 

Hücrelerdeki oksidatif hasarların oluşumunda ilk 
sırada yer alan serbest radikaller normal hücresel 
komponentleri bağlarlar, membran lipidlerinin 
doymamış bağları ile reaksiyona girerler, 
proteinlerini denatüre ederler ve nükleik asitlerine 
saldırırlar (16). Reaktif oksijen türlerinin ilk hedefleri 
hücre zarlarındaki doymamış yağ asitleridir ve 
zarlarda lipid peroksidasyon sonucu hücre yapı ve 
fonksiyonunda önemli hasarlara neden olurlar (17). 

Serbest radikallerin atherosklerozis, diabetes 
mellitus, felç, yangısel hastalıklar ve kanser dahil pek 
çok hastalığın patogenezisinde rol aldıkları da 
bilinmektedir (18-22). 

Bu çalışmada da bakteriyel etkenlerden klamidia 
spp. türleri tarafından insanlarda oluşturulan 
klamidiozis enfeksiyonu sırasındaki serbest radikal 
hasarı ile hasarın serum Cu ve Fe düzeyleri 
üzerindeki etkilerinin incelenmesi amaçlanmıştır. 
Çalışma sonucunda lipid peroksidasyon düzeyinde ve 

mineral maddelerden Cu konsantrasyonunda anlamlı 
bir yükseliş gözlenirken, Fe konsantrasyonunda 
anlamlı bir değişim saptanamamıştır. 

Azenabor ve ark. (23)’ınca Chlamydia 
trachomatis ile enfekte hücrelerde lipid peroksid 
düzeyinde önemli derecede artış gözlenmiş ve bu 
artışın klamidial replikasyon sırasında üretilen reaktif 
oksijen türlerinden kaynaklanabileceği kanısına 
varılmıştır.  

Chlamydia trachomatis ile enfekte infertil 
erkeklerde seminal parametreler ile sperm 
membranındaki lipid peroksidasyonunun incelenmesi 
sonucunda, enfekte infertil erkeklerdeki seminal 
parametrelerinin enfekte olmayan infertil erkeklere 
göre önemli değişimler gösterdiği ve spermlerin zar 
lipidlerindeki peroksidasyonunun  oldukça yükseldiği 
bulunmuştur (24). 

Nystrom-Rosander ve ark. (25)’ları Chlamydia 
pneumoniae ile iz elementler arasındaki etkileşim ve 
bunların aortik kapak büzüşmesindeki rolünü 
incelemişler, hastaların kalp kapaklarında mineral 
maddelerin 10-70 kat  artması yanı sıra bakır/çinko 
oranının da yükseldiğini gözlemlemişler, özellikle 
enfeksiyonun gelişimi sırasında ortaya çıkan 
kapaklardaki demir oranında 20 kata varan artışların 
aortik sklerozis ile enfeksiyon arasındaki ilişkilerden 
kaynaklanabileceğini öne sürmüşlerdir. Çalışma-
mızda enfeksiyona bağlı olarak bulduğumuz lipid 
peroksidasyon artışı ve Cu konsantrasyonundaki artış 
yukarıdaki çalışmalarla uyum göstermektedir. 

Galley ve ark. (26)’ları tarafından septik şoklu 
hastaların serumunda lipid peroksidasyonunun ve 
bleomisin yoluyla Fe konsantrasyonunun ölçümü 
yapılmış, sonuçta hastalarda bleomisinle ölçülebilen 
demir konsantrasyonunda artış gözlenmiş ancak, 
lipid peroksidasyon seviyesindeki artış sadece şoktan 
ölen hastalarda gözlenmiştir. Yaşamının devam 
ettiren hastalarda serbest Fe ile lipid peroksidasyon 
arasında bir ilişki bulunamamıştır. Çalışmamız lipid 
peroksidasyon ile Fe konsantrasyonu arasında bir 
ilişki olmaması bakımından bu çalışmayla uyum 
göstermektedir. 

İlhan ve ark. (27)’ları tarafından preeklampsinin 
patogenezisinde antioksidant enzim ve iz 
elementlerin rolleri araştırılması sonucunda 
preeklampsili gebelerde MDA ve Cu seviyelerinde 
artış ve Zn ile SOD seviyesinde ise düşme 
gözlenmiştir. SOD enzimindeki düşüşten lipid 
peroksidasyondaki artış sorumlu bulunmuştur.  

Sokol ve ark. (28)’ları tarafından Wilson 
hastalıklı insanlarda ve bakır toksikozisli terrier cinsi 
köpeklerde bakırın karaciğerdeki hasar mekanizması 
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ile ilgili yapılan çalışmada, köpeklerde ve insanlarda 
lipid peroksidasyon ve Cu içeriği belirgin derecede 
artmıştır. Mitokondrial Cu konsantrasyonları ile 
mitokondrial lipid peroksidasyon şiddeti arasında 
ilişki bulunmuştur. Sonuçta karaciğer 
mitokondriasının karaciğer Cu toksisitesinde önemli 
bir hedef olduğu ve oksidant hasarın Cu uyarımlı 
hasarın patogenezisinde rol alabileceği kanısına 
varılmıştır. 

Eser element düzeyindeki değişikliklerin 
antioksidan savunma mekanizmasının etkinliğini 
azaltarak serbest oksijen radikallerinin hücre 
bütünlüğü üzerine olumsuz etkilerini artırdığı 
bilinmektedir. Eser elementlerin ve bunlardan 
özellikle Cu ve Fe’in lipid peroksidasyon üzerine 
olumsuz etkileri vardır. Cu’ın insan eritrositlerinde 
lipid peroksidasyonu hızlandırdığı (29, 30), dahası 
Cu’ın aşırı miktarda hidroksil radikalleri ürettiği (31) 
bildirilmiştir. Bunların dışında Cu’ın insan 

vücudunda önemli fonksiyonları da vardır. Hücreleri 
lipid peroksidasyondan koruyan SOD enziminin 
yapısında bulunur.  

Çalışmanın sonucunda lipid peroksidasyondaki 
artış bakteriyel enfeksiyon sırasında fagositlerin 
bakteriyi yok etmek için ürettiği reaktif oksijen 
türlerinin aşırı miktarda artışı ve bu artışın 
antioksidan kapasitenin üstüne çıkması şeklinde 
yorumlanabilir. Cu ve Fe  her ikisi de lipid 
peroksidasyonu artırıcı özelliğe sahiptir. Yapılan 
çalışma sonucunda, Fe’in lipid peroksidasyondaki  
artışa paralellik göstermemesine karşılık Cu’ın artışı 
oksidan olaylar sırasında Cu-SOD enziminin yıkımı 
sonucu  açığa çıkan Cu şeklinde yorumlanabilir. 
Lipid peroksidasyondaki artışa eşlik eden Cu 
enfeksiyonun şiddeti hakkında  fikir verebilir ve 
serum Cu konsantrasyonundaki artış bir yangının 
habercisi olarak değerlendirilebilir.  
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