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Calismamizda HAT ve HDAC enzim aktiviteleri tayin edilerek, bu enzimlerin
aktiviteleri iizerine (dolayli olarak tanskripsiyon iizerine) oksidatif stresin olasi etkisini,
gen transkripsiyonu ile kontrol edilen apoptosis ile histon asetilasyonu arasinda bir
iligkinin olup olmadigmi, N Asetil Sisteinin deneysel karaciger intoksikasyonunda DNA

hasar1 tizerine koruyucu roliiniin olup olmadigini aragtirmay1 amacladik.

Calismaya 6 grupta toplam 60 adet rat alindi. Karaciger toksisitesi olusturmak
amaciyla CCly, periton i¢i 2 ml/kg 1/1 oraninda zeytinyagindaki ¢ozeltisi seklinde tek doz
enjekte edildi. NAS uygulamasia (periton i¢i 50 mg/kg/giin) CCl4 enjeksiyonundan 3 giin
once basland1 ve deney siiresince devam edildi. Kontrol gruplarina zeytinyagi ve N Asetil
Sistein uygulamasi yapildi. CCly enjeksiyonundan 6 ve 72 saat sonra eter anestezisi altinda

kan ve karaciger dokusu alind1. Karaciger dokusundan niikleer ekstrakt hazirlandu.

Serum AST, ALT, MDA diizeylerinin, CCly verilen grupta 6. saatte kontrol
gruplarina gore arttii, 72. saatte artisin oldugu fakat altinci saate gore azaldigi
belirlenmigstir. CCL+NAS verilen grupta ise 6. ve 72. saatte kontrol gruplariyla
karsilastirildiginda artisin  oldugu fakat CCly gruplarma gore diizeyinin azaldig:
belirlenmigstir. CCl; uygulamasmin deneysel karaciger intoksikasyonu ve lipit
peroksidasyonuna neden oldugu, NAS uygulamasma ve zamana bagl olarak diizeyinin

azaldigi tespit edilmistir.

Serum TAK analizinde, CCly verilen grupta 6. saatte kontrol gruplarina gore
diizeyinin azaldigi, 72. saatte de azalmanin oldugu fakat altinci saate gore arttigi
gorilmiistir. CCL+NAS verilen grupta ise 6. ve 72. saatte kontrol gruplariyla
karsilastirildiginda azalmanin oldugu fakat CCly gruplarma gore diizeyinin arttigi
belirlenmistirdi. TOK analizinde, CCly verilen grupta 6. saatte kontrol gruplarina gore
diizeyinin arttig1, 72. saatte ise gruplar arasinda fark olmadigi; CCL+NAS verilen grupta
6. saatte kontrol gruplariyla karsilastirildiginda artisin oldugu fakat CCly gruplarma gore

diizeyinin azaldigi, 72. saatte ise fark olmadigi belirlenmistir.



Niikleer ekstraklarda yapilan 8-hidroksi 2-deoksiguanozin ve Histon Asetil
Transferaz analizinde, CCly verilen grupta 6. saatte kontrol gruplarina gore diizeyinin
arttig1, 72. saatte de artisin oldugu fakat altinci saate gore diizeyinin azaldig: belirlenmistir.
CCL+NAS verilen grupta ise 6. ve 72. saatte kontrol gruplariyla karsilastirildiginda artisin
oldugu fakat CCly gruplarina gore diizeyinin azaldigi saptanmistir. Histon deasetilaz
diizeyinin, CCly verilen grupta 6. saatte kontrol gruplarina gore azaldigi, 72. saatte de
azalmanin oldugu fakat altinci saate gore arttig1 goriilmiistiir. CCL41+NAS verilen grupta ise
6. ve 72. saatte kontrol gruplariyla karsilastirildiginda azalmanin oldugu fakat CCly

gruplarina gore diizeyinin arttig1 belirlenmistir.

Apoptotik DNA fragmentasyonu analizinde ise, 6. saatte CCly grubunda kontrol
grubuna gore diizeyinin arttig1, 72 saatte de artisin oldugu fakat altinci saate gore diizeyinin
azaldigy tespit edildi. CCL41+NAS verilen grupta ise 6. ve 72. saatte kontrol gruplariyla
karsilastirildiginda artisin oldugu fakat CCly gruplarina gore diizeyinin azaldigr tespit
edilmistir. Apoptozis ayrica karaciger dokusunda TUNEL yontemi ile degerlendirilmis ve
6. saatte, CCly verilen grupta kontrol gruplarina gore apoptotik hiicrelerin arttigi, NAS
ilave edilen grupta CCLy grubuna gore azaldigi, 72 saatte kontrol grubuna gore bir artisin

oldugu fakat 6. saate gore diizeyinin azaldig1 goriilmiistiir.

Karacigerde serbest radikal olusturmak icin CCly toksisite modeli uygulanmistir.
Oksidatif stres olustugu ve buna bagli olarak DNA’da hasar ve DNA kirilmalarinin
sekillenip, histon asetilasyonunun arttigi, deasetilasyonunun ise azaldigi ve hiicrelerin
apoptozise yoneldigi belirlenmistir. Ayn1 zamanda, N Asetil Sisteinin DNA’daki hasar

tizerine koruyucu roliiniin oldugu, oksidatif stres ve apoptozisi azalttig1 tespit edilmistir.

Anahtar Kelimeler; Karbon tetrakloriir, N asetil sistein, oksidatif DNA hasari,

histon asetilasyonu, serbest radikaller, apoptozis



