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Many of the regulatory changes in cells after irradiation may
be mediated through the production and interaction of classi-
cal signal transduction, free radicals, and DNA damage. The
protection of normal tissues may provide an increase in tumor
control by providing an increase in the radiation dose. N-
acetylcysteine (NAC) is a potent free radical scavenger and
may be beneficial in conditions of glutathione (GSH) deple-
tion and free radical formation during oxidative stress. NAC
has been shown to prevent radiation-induced DNA breaks
and to have a place in cancer prevention. It may be suggested
that NAC decreases irradiation-induced genocytotoxicity.
NAC has not yet been widely used clinically for this purpose;
further experimental studies are needed for determining its
radioprotector effect. In the current review, we aimed to dis-
cuss the radioprotective potential of NAC.
Key words: Glutathione; N-acetylcysteine; oxidative stress; irradia-
tion-injury.

Oksidatif stres ve reaktif oksijen veya nitrojen
türevleri toksisitenin olas› bir mekanizmas› olarak
son y›llarda araflt›rmalar›n oda¤› haline gelmifltir.
Oksidatif stres oluflumu ve hasar› çeflitli ksenobi-
yotiklere maruziyet sonras› gözlenir. Dolay›s›yla
hücrelerde endojen ve ekzojen kaynakl› etmenlere
ba¤l› olarak serbest radikaller oluflurlar. ‹yonize
ve ultraviyole radyasyona maruziyet, çeflitli çevre-
sel faktörler ve kimyasallar›n etkisi alt›nda kalma
gibi etmenler serbest radikalleri toksikolojik aç›-

dan önemli k›lar.[1-3] Oksidatif stres ve DNA hasa-
r›n› içeren genetik karars›zl›k kanser oluflumunda
da önemlidir.

Di¤er yönden hücresel düzeyde tümör için si-
togenotoksisite oluflturan tedavi edici radyasyona
ba¤l› oluflan oksidatif stres, korunmas› gereken
normal doku hücreleri için de geçerlidir. Bu so-
nuç, tedavide tümöre koruma sa¤lamadan, normal
dokular› koruyabilecek radyokoruyucu aray›fllar›-
n› artt›rm›flt›r.

Radyasyon sonras› hücre içi birçok düzenleyici de¤ifliklik
serbest oksijen radikalleri, DNA ve DNA çift k›r›¤› (DSB)
aras›ndaki klasik sinyal uyumlulaflt›r›c›lar›n›n etkileflimi ara-
c›l›¤›yla gerçekleflir. Normal dokular›n korunabilmesi radyas-
yon dozunda yükselmeye olanak sa¤lay›p tümör kontrolünü
artt›rabilir. N-asetil-sistein (NAS) potent serbest oksijen radi-
kalleri temizleyicisi olup azalm›fl vücut glutatyon depolar›n›
destekler ve oksidatif streste serbest radikal oluflumu duru-
munda yaral› olabilir. Radyasyona ba¤l› DNA hasar›n› azalta-
bildi¤i ve kanserden korunmada yeri oldu¤u gösterilmifltir.
NAS’nin radyasyona ba¤l› genositotoksisiteyi azaltt›¤› söyle-
nebilir. NAS klinikte bu amaçla henüz pek kullan›lmamakta-
d›r ve daha ileri çal›flmalarla radyokoruyucu etkisinin do¤ru-
lanmas› gereklidir. ‹ncelememizde, NAS’nin radyokoruyucu
olarak güncel rolü de¤erlendirildi. 
Anahtar sözcükler: Glutatyon; N -as e t i l -si s t e i n; oksidatif stres;
radyasyon hasar›.
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‹ncelememizde oksidatif stres ve radyasyona
ba¤l› normal doku hasar› iliflkisinden yola
ç›k›larak; y›llard›r bilinen ve klinikte de¤iflik alan-
larda kullan›ma sahip bir antioksidan ajan olan N-
asetil-sistein (NAS) ele al›nd›. Genelde oksidatif
stres varl›¤›nda, özelde radyasyona ba¤l› hücresel
de¤iflimlerde etkisi ve dolay›s›yla deneysel ve kli-
nik çal›flmalarda potansiyal radyokoruyucu olarak
de¤eri verilere dayanarak incelenmeye çal›fl›ld›.

Oksidatif Stres ve Serbest Radikaller
Serbest oksijen radikalleri (SOR) ve serbest

nitrojen radikalleri (SNR) biyolojik sistemde, sis-
teme yarar ve zarar anlam›nda ikili role sahiptirler.
Yüksek konsantrasyonda bulundu¤unda SOR,
protein, lipit ve DNA’y› içeren hücresel yap›lar›n
oksidasyonunun (k›sacas› oksidatif stresin) medi-
atörüdür. SOR’nin zararl› etkileri enzimatik ve
non-enzimatik antioksidanlar ile dengelenir.[4-8]

Oksidatif reaksiyonu düzenleyen oldukça etki-
li, koruyucu ajanlar ve savunma mekanizmalar›
“anti-oksidan savunma sistemi” olarak adland›r›-
l›rlar.[4,5] Oksidatif hasar› onarmak için enzimler ve
hasarl› moleküllerin de¤ifltirilmesi ya da ortadan
kald›r›lmas› için çeflitli mekanizmalar vard›r. An-
tioksidanlar eksojen veya endojen kaynakl› olup
süpürücü (scavenger) ya da koruyucu (preventive)
olarak s›n›flanabilir.[5]

Süpürücü gruptakiler C vitamini, glutatyon
(GSH) gibi suda çözünen veya E vitamini, lipoik
asit gibi lipitte çözülebilen küçük moleküllü anti-
oksidanlarlard›r. Enzim antioksidanlar büyük mo-
leküllü olup; süperoksit iyonunu detoksifiye eden
süperoksit dismutaz (SOD), hidrojen peroksit
(H2O2) ile ilgili katalaz ve hücre peroksitlerini de-
toksifiye eden glutatyon peroksidaz’› (GPx) içe-
rirler. Koruyucu antioksidanlar yeni SOR oluflu-
munu engelleyen esansiyal proteinlerdir. Bu grup,
albümin, metallotiyonin, transferrin, seruloplaz-
min, miyoglobin ve ferritini içerir.[4]

Radyasyon Hasar› ve Oksidatif Stres
Partiküler radyasyonun madde ile etkileflimin-

de absorblanmas› sonucu ›s›, eksitasyon ve iyoni-
zasyonu oluflur. Bu etkileflimler sonucunda kimya-
sal ve biyolojik etkiler ortaya ç›kar. Elementlerin
d›fl orbitallerindeki elektronlar, kimyasal reaksi-

yonlarda önemli rol oynar. Radyasyon etkisiyle
orbital elektronlar›n›n sökülmesi, maddenin kim-
yasal özelli¤ini de¤ifltirir.[4,8] Bu etkileflim hücre
içerisindeki makromoleküllerde (DNA-RNA) ve-
ya su moleküllerinde görülebilir. Etkileflime göre
radyasyonun etkileri do¤rudan veya dolayl› olarak
ikiye ayr›l›r.[4,7,8]

Radyasyonun direkt etkisinde radyasyon do¤-
rudan biyolojik hedef moleküllerle (DNA, enzim
vb.) etkileflime girerek, enerjisini direkt olarak
transfer eder. Dolayl› etkileflimde, hücrelerin bü-
yük oranda su molekülü içermesi nedeniyle, su-
yun hidroliziyle aç›¤a ç›kan serbest radikaller di-
¤er hücre molekülleriyle reaksiyona girer. Dolayl›
gerçekleflen etkileflim radyobiyolojik aç›dan di-
rekt etkileflimden daha önemlidir ve memeli hüc-
relerinde iyonizan radyasyonun olas› etkilerinin
%70’ini dolayl› yolla gösterdi¤i düflünülmekte-
dir.[6,9] SOR’ler oksijen molekülleri ile de etkilefli-
me girerler ve bu etkileflimler sonucunda gerek
hidrojen gerekse baz› organik moleküllerin perok-
sit radikalleri oluflur ve bunlar biyolojik aç›dan
son derece aktiftirler. Oksijen varl›¤›yla, sözü ge-
çen peroksit radikallerinin oluflum s›kl›¤›ndaki ar-
t›fl, bu etkinin mekanizmas› olarak kabul edilir.[8]

Radyasyon sonras› sistemik hasar özellikle
SOR’nin afl›r› üretimine ba¤l› olup; dokular›n pro-
oksidant/antioksidan dengesinin de¤iflmesine yol
açarak, sonuçta hücrenin temel yap›lar›n›n oksi-
dasyonuna neden olur.[10] 

‹yonlaflt›r›c› radyasyona maruziyet sonucunda
canl›larda oluflan iyonizasyonun sözkonusu biyo-
lojik reaksiyonlar› etkileyerek bir tak›m fiziko-
kimyasal de¤iflikliklere neden olmas› çok k›sa bir
süre içinde (<1 sn) gerçekleflir. Bu fizikokimyasal
de¤iflikliklerin do¤urdu¤u genetik mutasyonlar,
kanserleflme ve hücre ölümü gibi biyolojik sonuç-
lar; saatler, günler, aylar hatta y›llar içinde gözle-
nebilir.[11-13] ‹yonlaflt›r›c› radyasyona ba¤l› hücre
ölümünün bafll›ca nedeni nükleik asitlerin reaktif
oksijen türevleri ile reaksiyonudur. Reaktif oksi-
jen türevleri DNA çift sarmal›n›n ayr›lmas›na ve-
ya nükleik asit baz de¤iflimlerine neden olabilir.
Hatal› onar›lm›fl ya da onar›lmam›fl DNA çift k›r›-
¤›, silinme, yer de¤ifltirme ve asentrik veya disen-
trik kromozomlar; ayr›ca kromozamal k›r›k ve
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tin, metaboliti olan WR-1065’e dönüflerek etkisini
gösterir. WR-bilefliklerinin DNA ile etkileflerek
koruma, tamir ve sentez süreçlerini etkileyebilece-
¤i ileri sürülmüfltür.[31,32] Etkisini, SOR’lerini te-
mizleyerek ve/veya hasarl› moleküllere hidrojen
aktararak gerçeklefltirdi¤i düflünülmektedir. Koru-
yucu etkisinin derecesi normal doku tipine ba¤l›
oldu¤u kadar maruz kal›nan radyasyonun dozuna
da ba¤l›d›r. Fakat klinikte gözlenen toksisitesi ve
yüksek maliyeti; ayr›ca tümör koruyuculu¤u ko-
nusunda tart›flmalar amifostinin kullan›m›n› k›s›t-
lamaktad›r.[9,31,32]

Oksidatif streste bilinen temel koruyucu glutat-
yonundur ve oksitadif stres enzimlerine karfl› de-
okside edici bir kofaktördür. Canl›lardaki oksida-
tif stres temel olarak GSH’n›n azalmas› veya onun
prekürsörü olan sisteinin azalmas› olarak ifade
edilebilir.[4,20] Düflük toksisiteleri ve insanlarda bel-
lirli hastal›klarda kullan›lmalar› nedeniyle, di¤er
sülfidril (SH) içeren ajanlardan örne¤in NAS,
propranolol ve benzeri ajanlar›n belirli fliddetteki
radyasyona karfl› (radyasyon kazas› d›fl›, uzun sü-
reli düflük doz ya da tedavi amac›yla verilen rad-
yasyon, … gibi) koruyucu etkilerinin belirlenmesi
için daha ileri çal›flmalara gereksinim duyuldu¤u
belirtilmektedir.[9,32] NAS sisteinin ön ajan› olup,
serbest oksijen radikallerini temizler ve azalm›fl
vücut glutatyon depolar›n› destekler.[28]

NAS, Oksidatif Stres ve Radyasyon

NAS, radyasyon d›fl› oksitadif stres varl›¤›nda,
hayvan deneylerinde etkisi gösterilmifl, klinikte
mukolitik ve parasatemol hepatotoksisitesinde an-
tidot olarak yeri olan ve 50 y›l› aflk›nd›r klinikte
kullan›lan bir ajand›r. Oral yolla verilen NAS, iyi
tolere edilen ve önemli yan etkisi gözlenmeyen bir
ilaç olup; endotoksis, sepsis, asetaminofen zehir-
lenmesi ve kistik fibrozis gibi GSH eksikli¤i yafla-
nan durumlarda klinikte ve deneysel çal›flmalarda
faydas› gösterilmektedir.[33-38] Örne¤in, asetamino-
fen zehirlenmesinde, afl›r› GSH düflüflüne ba¤l›
kal›c› karaci¤er hasar› oluflur ve asetaminofen de-
toksifikasyonu yüksek konsantrasyonda GSH ge-
rektirir. NAS karaci¤er GSH’n›n bafll›ca kayna¤›
olarak sisteini artt›r›r ve ayr›ca proteinlerde disül-
fit ba¤lar› azaltarak serbest radikalleri ve ba¤lanan
metalleri uzaklaflt›r›r. Antioksidan, antienflamatu-

parça oluflumu, h›zl› ço¤alan hücrelerde mikro-
nükleus art›fl› olarak gözlenir.[14-16] Sonuçta bu sü-
reç kromozomal mutasyonlar ve sitotoksisite ile
sonuçlan›r.[17-22]

Radyoterapi ve Radyokoruyucular 
‹yonize radyasyonun tedavi edici etkisi hedef

tümör hücresini hasarlamak ve yok etmek için
SOR üretimine dayan›r ve ayn› zamanda hedef d›-
fl› normal hücreler de hasarlan›r. Normal ya da tü-
mör hücresi hasar›nda ayr›m yap›lamamas› uygu-
lamada k›s›tlay›c› bir özelliktir.[9,23-25] Radyokoru-
yucular›n geliflimi kanser tedavisinin etkinli¤ini
artt›r›r ve radyasyonun etki mekanizmas›n›n anla-
fl›lmas›na katk› sa¤lar.[9,23-25] Serbest oksijen ve hid-
rojen radikalleri çok reaktif olduklar› için lipit ok-
sidatif biyomark›rlar›n›n (örn. malondialdehit),
nitrosiv biyomark›rlar›n (örn. nitrik oksit), antiok-
sidan biyomark›rlar›n (örn. glutatyon, katalaz) ve
enflamatuvar biyomark›rlar›n (örn. nötrofil/miye-
loperoksidaz) miktar› parametre olarak kullan›l-
maktad›r.[4,9,23-27]

SOR’leri temizlemede (scavenging) ve doku-
daki oksidatif dengenin devaml›l›¤›nda GSH, hüc-
re içinde çözünebilen ve en bol bulunan temel an-
tioksidan ajand›r. ‹ndirgenmifl GSH’n›n en önem-
li tiyol-disülfit redoks tamponu oldu¤u düflünül-
mektedir.[28-30]

Araflt›r›lmalarda çal›fl›lan birçok madde aras›n-
da, en iyi koruyucu etkinin sülfür içeren bileflik-
lerle oldu¤u belirtilmifltir. En çok çal›fl›lan ajan
aminothiol (sistein, sistamin, WR-2721, glutat-
yon) bileflikleridir. Sülfidril bilefliklerinin öne sü-
rülen mekanizmas› serbest radikalleri temizlemesi
ve hidrojen atomu temini ile DNA’da hasarl› böl-
genin kimyasal onar›m›n› kolaylaflt›rmas›d›r. Fa-
kat, gerek deneysel gerek klinik çal›flmalarda göz-
lenen toksisiteleri nedeniyle kullan›mlar› k›s›tl›-
d›r.[9] Yeni bir ilaç molekülü bulmak ve gelifltirmek
çok uzun ve pahal› bir süreçtir. Bu nedenle klinik
kullan›mda olan ve minimal toksisitesi oldu¤u bi-
linen bir ilac› bu alanda denemek daha gerçekçi
bir çözüm olabilir.

Amifostin’in (WR-2721) çal›flmalarda insanlar
için en olas› radyokoruyucu oldu¤una iflaret edil-
mektedir ve klinik kullan›ma girmifltir.[31] Amifos-
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var ve hücre koruyucu etkilerinin yan› s›ra, mikro-
vasküler kan ak›m›n› artt›rd›¤› ve endotelyal koru-
ma sa¤lad›¤› belirtilmektedir.[ 3 8 ] Ç a l › fl m a l a r
NAS’nin SOR kaynakl› apoptotik süreci ve re-
doks potansiyal dengesizli¤ini bask›lad›¤›n› gös-
termektedir. Çal›flmalarda, NAS’nin bu aktivitesi
yap›s›ndaki tiyolün antioksidan ve nükleofilik
özelliklerine ba¤lanmaktad›r.[15]

Yayg›n kullan›lan antioksidanlar (örne¤in C vi-
tamini, K vitamini ve lipoik asit) GSH sentezi ve
deste¤i yapmaks›z›n direkt SOR’lerini nötralize
eder. NAS’nin sistein ön ilac› olarak, GSH sente-
zi için gereken sisteini temin etmesi nedeniyle ok-
sidatif stresle iliflkili hastal›k ve hasarda daha etki-
li ve güvenli oldu¤u gösterilmifltir.[28,30,35-37,39] Ben-
zer mekanizma ile NAS’nin doku GSH’s›n› des-
tekleyerek radyasyona ba¤l› hasara karfl› savun-
mada ana rol oynad›¤› belirtilmektedir.[6,40-43] NAS
tedavisinin iyonizan radyasyon kaynakl› hücre ha-
sar›na karfl› koruyucu etkisi oldu¤u öne sürülmek-
tedir.[6,44] Neal ve ark.n›n[6] iyonizan radyasyon uy-
gulad›klar› hayvan modeli çal›flmalar›nda, radyas-
yon NAS’nin (D ve L izomerlerinin ikisiyle de)
fare akci¤er, karaci¤er, dalak ve k›rm›z› kan hüc-
relerinde, s›n›rl› da olsa radyokoruyucu etkisini
gözlemifllerdir.

Lipit peroksidasyonu, hücre zar› geçirgenli¤ini
ve hücre zar› protein oksidasyonunu artt›rarak
hücre zar› ifllevini büyük oranda bozar.[5,45,46] NAS,
lipit peroksidasyonunu, protein oksidasyonunu
önleyerek hücre bütünlü¤ünün devam›na yard›m
edebilir.[6,25,42] Yafll› farelerde yap›lan bir çal›flmada
NAS ile beslenen grupta sinaptik mitokondrilerde
lipit peroksidaz ve protein karbonil seviyesi daha
düflük bulunmufltur.[47]

Tedavi edici radyasyona ba¤l› nötropeni ve
trombositopeni, tedaviyi takiben karfl›m›za s›k ç›-
kan doz k›s›tlay›c› sorunlard›r. Daha önceki yay›n-
larda da belitrildi¤i gibi, özellikle genifl alan ve
yüksek doz radyasyon uygulamas› lökopeni ve
dolay›s›yla bakteriyemi ve bask›lanm›fl fagositoz
ile sonuçlanabilir.[48,49] Konkabaeva ve ark.[50] artan
radyasyon dozuyla nötrofilik miyeloperoksidaz
(MPO) düzeyinin düfltü¤ünü göstermifllerdir.
Maymunlarda yap›lan bir çal›flmada 7 Gy radyas-
yon uygulamas›ndan bir gün sonra günde iki kez

cilt alt› MPO uygulamas›n› takiben radyasyona
ba¤l› miyelosupresyonda düzelme gözlenmifltir.[51]

Kistik fibrozisle ilgili bir çal›flmada oral uygula-
nan NAS ile kan nötrofillerinin GSH içeri¤inde
art›fl ve havayolu nötrofil say›s›nda ve elastaz ak-
tivitesinde azalma bulunmufltur.[30] Bununla birlik-
te NAS’nin tüm bu süreçlerde temel hücresel yol-
lar› nas›l etkileyebildi¤i bilinmemektedir.

NAS ve DNA Hasar›

Radyasyon sonras› hücre içi birçok düzenleyi-
ci de¤ifliklik, SOR, DNA ve DNA çift k›r›¤›
(DSB) aras›ndaki klasik sinyal uyumlulaflt›r›c›la-
r›n›n etkileflimi arac›l›¤›yla gerçekleflir.[5,52] Yukar›-
da aç›kland›¤› gibi serbest radikallerin temizlen-
mesi ve DNA’da hasarl› bölgenin kimyasal onar›-
m›nda hidrojen atomu temini radyasyona ba¤l›
hücre hasar›n›n düzenlenmesinde önemli role sa-
hiptir.[9] ‹ndirgenmifl GSH, sözü edildi¤i gibi, sito-
zol, mitokondri ve hücre çekirde¤inde bol bulu-
nan, çözünebilir bir non-enzimatik antioksidan
olup; majör tiyol-disülfit redoks tamponu olarak
çok ifllevlidir.[5,53] NAS’nin bir aminotiyol ve intra-
sellüler sisteinin ve GSH’n›n prekursörü olarak
oksidatif stresle ilgili hastal›klarda -yan etkisi ol-
maks›z›n- yarar› gösterilmesi yan›s›ra; radyasyona
ba¤l› DNA k›r›klar›n› ve kanser geliflimini önle-
mede de etkinli¤i gösterilmektedir.[25,32,37,54]

Reliene ve ark., Atm-deficient fareler ile yap-
t›klar› çal›flmada NAS ile desteklenen farelerde
karsinogenezle ilgili biyolojik mark›rlar›n (örn.
DNA hasar›n›) düfltü¤ünü göstermifllerdir.[ 5 5 ]

Birçok çal›flma, NAS’nin SOR kaynakl› apopito-
tik süreci ve redoks potansiyal dengesizli¤ini en-
gelledi¤ini göstermektedir.[28,30,37]

Oda ve ark.n›n[56] çal›flmas›nda, risin verilerek
uyar›lan apoptotik hücre ölümü, NAS taraf›ndan
güçlü bir flekilde bask›lanabilmifltir. Campain ve
ark.[57] deneysel çal›flmalar›nda, NAS ve katalaz
uygulayarak nikotine ba¤l› oksidatif hasar›n ve
mikronükleus oluflumunun azald›¤›n› bildirmifller-
dir. Birbirinden ba¤›ms›z birçok çal›flmada test
edilen kemopreventif ajanlar aras›nda sadece
NAS’nin sigara duman›na ba¤l› apopitoz art›fl›n›
bask›layabildi¤i belirtilmifltir.[15] NAS’nin etkinli-
¤ini temelde serbest radikalleri temizleme ve GSH
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depolar›n› destekleme yetene¤ine ba¤lam›fllard›r.
NAS’nin akci¤er tümör gelifliminde en umut veri-
ci kemopreventif ajan ve antioksidan oldu¤u dü-
flülmektedir.[58] Dikkat çekici özellik ise NAS’nin
normal hücrelerde de¤il, transformasyona u¤ram›fl
hücrelerde apopitozisi artt›rmas›d›r.[15]

NAS’nin deneysel çal›flmalarda UV ve di¤er
iyonizan radyasyon nedenli okidatif hasarda da
radyokoruyucu olarak benzer etkinli¤i gösteril-
mifltir.[6,25,55,59] Morley ve ark.[59] NAS kullan›m›n›n,
UVA, UVB ve görünür radyasyona ba¤l› artan
DNA hasar›n› yavafllatt›¤›n› bildirmifllerdir. So-
nuç bölümünde, NAS’nin özgün koruyucu meka-
nizmas›n›n ayd›nlat›lamamas›na karfl›n, etkisinin
mant›¤›n› NAS’nin bilinen antioksidan özellikle-
rine dayand›rm›fllard›r. Karfl›t bir görüfl olarak, He
ve Häder,[60] NAS’nin UVA kaynakl› lipit peroksi-
dasyonu ve DNA çift k›r›klar›nda anlaml› etkisi-
nin gözlenmediklerini bildirmifltir. Mansour ve
ark.[25] ise, 6 Gy tüm vücut gama radyasyon ›fl›nla-
mas› yapt›klar› hayvan modeli çal›flmalar›nda rad-
yasyon öncesi NAS vererek antioksidan enzim se-
viyelerinde anlaml› yükselme ve DNA hasar›nda
azalma göstermifllerdir. Wagdi ve ark.n›n[44] s›n›rl›
say›da akci¤er kanseri hastas›yla yapt›klar› çal›fl-
m a d a, kemoterapi ve/veya radyoterapi verilen
hastalarda bir gruba NAS içeren anti-oksidan
kombinasyonu ile koruyucu tedavi verilip, di¤er
gruba plasebo uygulanm›flt›r. Antioksidan verilen
grupta, kalp sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonunda
korunma ve plasebo grubuna göre kontrol grubu-
nun verilerine yak›n istatistiksel anlaml› de¤erler
bulmufllard›r.

NAS’yi klinik kullan›mda bir radyokoruyucu
olan WR-2721 ile karfl›laflt›ran az say›da çal›flma
vard›r. Mantovani ve ark.n›n[61] 120 ileri kanser ev-
reli hastada yapt›klar› çal›flmada kafleksi ile ilgili
oksidatif stress ve SOR parametreleri kullan›lm›fl-
t›r. Bu çal›flmada sonuçta, NAS ve WR-2721’in
her ikisinin de periferik mononükleer hücrelerin
hücre döngüsünde ilerlemesini anlaml› artt›rarak;
bu hasta grubunda immün sistemin onar›m›na kat-
k› sa¤lad›¤›na dair kan›tlar bulmufllard›r. Klingler
ve ark.[62] NAS ve WR-1065’in radyasyon sonras›
granulosit/makrofaj koloni-oluflturan hücrelerin
klonlanmas›nda düzelme gözlemifllerdir. Çal›flma-

n›n sonucunda, NAS’nin progenitör hücrelerin
hücre döngüsünde toplanmas›n› sa¤lad›¤›, WR-
1065’nin ise, olas›l›kla hücre döngüsünün S yada
G2/M duraklamas›na ilerlemesini bask›lad›¤›na
iflaret edilmektedir.

Sonuç olarak, tüm bu çal›flmalar›n ›fl›¤›nda
NAS’nin gerek oksidatif stresle ilgili hasarlarda,
gerekse radyasyona ba¤l› genositotoksisitede, nor-
mal hücreleri hasardan koruyucu kapasitesi oldu-
¤u söylenebilir. Klinik ve deneysel düzeyde, rad-
yoterapiye ba¤l› normal doku hasar›ndan korun-
mada NAS dozu, verilifl zaman› ve tümöre etkisi
konular›n› içeren daha ileri araflt›rmalara gereksi-
nim vard›r. Maliyeti düflük, hakk›nda klinik dene-
yim fazla ve yan etkisi pek gözlenmeyen bir ajan
olarak NAS daha fazla araflt›rmaya de¤erdir.
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