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ÖZ 

 

Amaç: Diyabetes mellitus, insülin salgısının göreceli eksikliği veya dokuların insüline duyarlılığındaki azalmaya bağlı meydana gelen 

metabolik bir sendromdur. Oksidatif stresin diyabete bağlı komplikasyonların patofizyolojisinde rol oynadığı ve DNA hasarına neden 

olduğu bilinmektedir. Bu çalışmada diyabetin böbrek ve karaciğer dokularında meydana getirdiği DNA hasarına karşı karnozinin 

tedavi edici etkisinin incelenmesi amaçlanmıştır. 

Araçlar ve Yöntem: 32 tane Sprague Dawley cinsi sıçan; kontrol, streptozotosin (STZ), karnozin ve STZ+karnozin grubu olmak 

üzere 4 gruba ayrıldı. 16 sıçana 50 mg/kg STZ intraperitoneal (ip) olarak uygulandı. STZ uygulamasından sonraki 3. günde hayvanların 

kan şekeri seviyesi ölçüldü ve 250 mg/dL’nin üzerindekiler diyabet olarak kabul edildi. Diyabetli sıçanlardan 8’ine 10 gün süreyle 

karnozin uygulandı. Düzenli aralıklarla kan şekeri seviyeleri ve vücut ağırlıkları ölçüldü. Dekapitasyon sonrası elde edilen karaciğer 

ve böbrek dokularında Comet Assay yöntemi ile DNA hasarı belirlendi. 

Bulgular: STZ grubunda vücut ağırlığında azalma ve kan glikoz düzeylerinde artış meydana geldiği tespit edildi. Comet Assay yön-

temi sonuçlarına göre STZ grubunun böbrek ve karaciğer dokularında DNA hasarında artış, STZ+karnozin grubunda ise DNA hasa-

rında azalma meydana geldiği belirlendi.  

Sonuç: Antioksidan olarak kullanılan karnozinin böbrek ve karaciğer dokusunda diyabetin neden olduğu DNA hasarının azalmasına 

katkı sağladığı sonucuna varıldı. 

 

Anahtar Kelimeler: comet assay; diyabetes mellitus; DNA hasarı; karnozin; streptozotosin 

 

ABSTRACT 

 

Purpose: Diabetes mellitus is a metabolic syndrome due to a relative deficiency of insulin secretion or a decrease in the sensitivity of 

tissues to insulin. It is known that oxidative stress plays a role in the pathophysiology of diabetes-related complications and causes 

DNA damage. In this study, it was aimed to examine the therapeutic effect of carnosine on DNA damage caused by diabetes on kidney 

and liver tissues.  

Materials and Methods: 32 Sprague Dawley rats were divided into 4 groups as control, streptozotocin (STZ), carnosine and STZ+car-

nosine. 50 mg/kg STZ was administered intraperitoneally to 16 rats. On the 3rd day after STZ administration, the blood sugar level of 

the animals was measured and those above 250 mg/dL were considered as diabetes. Carnosine was administered to 8 rats that were 

considered to have diabetes for 10 days. Blood glucose levels and body weights were measured at regular intervals. After decapitation, 

DNA damage was determined by Comet Assay method in obtained liver and kidney tissues.  

Results: It was determined that there was a decrease in body weight and an increase in blood glucose levels in the STZ group. Ac-

cording to the results of the Comet Assay method, it was determined that there was an increase in DNA damage in kidney and liver 

tissues of the STZ group, and a decrease in DNA damage in the STZ+carnosine group. 

Conclusion: It was concluded that carnosine used as an antioxidant contributes to the reduction of DNA damage caused by diabetes 

in kidney and liver tissue. 
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GİRİŞ 

Diyabetes mellitus (DM), insülin eksikliği veya insülin di-

renci sonucu gelişip hiperglisemi ve glikozüriyle kendini 

gösteren, kronik ve akut komplikasyonlara neden olabilen 

endokrin bir hastalıktır.1 Diyabetin neden olduğu kompli-

kasyonların ortaya çıkmasında en önemli etken olarak ser-

best radikal oluşumuyla antioksidan savunma mekaniz-

ması arasındaki dengesizlik sonucu oluşan oksidatif stres 

gösterilmektedir.2 Deneysel diyabet modelinin oluşturul-

masında sıklıkla kullanılan streptozotosinin (STZ) etkile-

diği bölgelerden biri de nüklear DNA’dır. Streptozotosinin 

hücre içindeki dekompozisyonu ile meydana gelen reaktif 

karbonyum iyonları DNA bazlarında alkilasyona neden 

olur. Sonuç olarak STZ pankreasın β hücrelerinde hasar 

meydana getirerek insüline bağımlı ve insülinden bağım-

sız diyabete neden olmaktadır.3,4 Bu da pankreası serbest 

oksijen radikal hasarına daha açık hale getirmektedir.4  

Antioksidanların oksidatif stresin oluşumunu engelleyebi-

leceği ile ilgili yapılan çalışmalara gün geçtikçe hız kazan-

maktadır. Reaktif oksijen türleri tarafından hücrelerde ha-

sara neden olan oluşumlar antioksidanlarla engellenerek 

hücre, doku ve organlardaki savunma sistemleri desteklen-

mektedir.5 Karnozin, serbest oksijen radikallerini etkisiz 

hale getirdiğinden dolayı kuvvetli antioksidan özelliğe sa-

hip bir maddedir. Aynı zamanda literatürde karnozinin, 

NO üretimini artırıcı etkisi olduğunu gösteren bazı çalış-

malar da bulunmaktadır. Karnozinin, bu etkisini NOS üre-

timini tetikleyerek gösterdiği düşünülmektedir.6 Antioksi-

dan özelliğe sahip olan karnozinin, oksidatif stres hasarına 

karşı hücrelerdeki koruyucu etkilerine ilaveten, yapılan 

hücre kültürü çalışmalarında hücrelerin yaşam süresini 

uzattığı, yaşlı hücreleri gençleştirdiği, proteinlerin ve 

DNA’nın glikasyonunu inhibe ettiği ve hücresel homeos-

tazisin korunmasında etkili olduğu belirlenmiştir.6 Aynı 

zamanda karnozinin, diyabette oluşan oksidatif hasara 

karşı koruyucu etkisi olduğu da ifade edilmektedir.7-9 Kar-

nozinin diyabette lipid peroksidasyonunu azaltıcı bir mo-

lekül olarak görev yapabildiği, katalaz aktivitesini anlamlı 

olarak artırdığı ve MDA seviyelerini de azalttığı gözlen-

miştir.10 

Literatürde karnozinin antioksidan özelliğini belirlemek 

için yapılan çalışmalar bulunmasına rağmen, biyolojik et-

kileri hakkındaki tartışmalar devam etmektedir. Bu çalış-

manın amacı; karnozinin antioksidan özelliğinden yararla-

narak diyabetin karaciğer ve böbrek dokularında meydana 

getireceği DNA hasarı üzerine olumlu etkisi olup olmadı-

ğını araştırmaktır.   

ARAÇLAR ve YÖNTEM  

Bu çalışma Erciyes Üniversitesi Deney Hayvanları Etik 

Kurul Başkanlığının 07.11.2019 tarih ve 19/210 nolu Etik 

Kurul onayı doğrultusunda planlandı ve uygulandı. 

Çalışmada, 32 adet Sprague Dawley cinsi (200-250 g) 

erkek sıçan kullanıldı. Araştırma süresince sıçanlar 19-21 

ºC sabit sıcaklıkta ve uygun laboratuar koşullarında (12 

saat aydınlık/karanlık), standart ve otomatik olarak 

klimatize edilen odalarda plastik kafeslerde barındırıldı. 

Deney boyunca sıçanlar günlük içme suyu ve pelet yemle 

beslendi. Deney başlangıcında sıçanların vücut ağırlıkları 

ölçülerek rastgele 4 gruba ayrıldı.  

Kontrol grubuna; deney süresince intraperitoneal olarak 

serum fizyolojik uygulaması yapıldı. STZ grubuna; 0.1 M 

sitrat tamponu (pH:4.5) içerisinde hazırlanmış Streptozo-

tosin (50 mg/kg, ip) uygulaması yapıldı.11 STZ+Karnozin 

grubuna; 0.1 M sitrat tamponu (pH:4.5) içerisinde hazır-

lanmış Streptozotosin (50 mg/kg, ip) uygulaması+10 gün 

süreyle 10 mg/kg karnozin (ip) uygulaması yapıldı. Kar-

nozin grubuna; On gün boyunca 10 mg/kg12 karnozin uy-

gulaması yapıldı. Deney sonunda sıçanlar Xylasin+Keta-

min (10 mg/kg+75 mg/kg, ip) ile anestezi altına alınarak 

doku örnekleri çıkarıldı. 

Kan Şeker Düzeylerinin Belirlenmesi 

Sıçanlara herhangi bir madde uygulaması yapılmadan 

önce kuyruk veninden kan örnekleri alınarak glikometre 

ile ölçülüp kan glikoz seviyeleri belirlendi. Aynı gün 0.1 

M sitrat tamponu (pH:4.5) içerisinde hazırlanmış STZ (50 

mg/kg) enjeksiyonu yapıldı. STZ enjeksiyonundan 72 saat 

sonra sıçanların kan glikoz düzeyleri ölçülerek, 250 

mg/dL’nin üzerinde olanlar diyabetli olarak kabul edildi.6 

Deneyin başladığı gün ile karnozin uygulamalarının 1., 5. 

ve 10. gününde olmak üzere kan glikoz düzeyleri ve vücut 

ağırlıkları toplam 4 kez ölçüldü. 
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Doku DNA Hasarının Değerlendirilmesi 

Böbrek ve karaciğer dokusu DNA hasarı, tek hücre düze-

yinde Comet assay kullanılarak araştırıldı. Comet assay 

nötral şartlar altında uygulandı.13 Floresan mikroskop 

(Olympus, BX51, Tokyo, Japonya) kullanılarak 200x bü-

yütmede görüntüler alındı. Her gruptan rastgele seçilen 50 

hücrenin görüntüsü, Comet Assay Software Project 

(CASP-1.2.2/Windows 2010) kullanılarak analiz edildi. 

DNA hasarının miktarını hesaplamak için yedi parametre 

(baş, kuyruk ve comet uzunluğu, baş DNA, kuyruk DNA, 

kuyruk momenti ve olive kuyruk momenti) kullanıldı. 

DNA hasarı, böbrek ve karaciğer hücrelerinin çekirdekle-

rinden göç eden ve kuyruklu yıldıza neden olan parçalan-

mış DNA tarafından tespit edildi. Kuyruklu yıldıza neden 

olmayan çekirdekler hasarsız olarak değerlendirildi.14  

İstatistiksel Analiz 

İstatistiksel verilerin analizi SPSS 22 (Statistical Package 

fort he Social Sciences) yazılım programı kullanılarak sa-

yısal değişkenlerin normal dağılımı Shapiro-Wilk testi ile 

değerlendirildi. Gruplar arası karşılaştırmalar; normal da-

ğılım gösteren değişkenlerde Tek Yönlü Varyans Anali-

ziyle, fark olması halinde ise çoklu karşılaştırmalar Tukey 

testiyle yapıldı. Normal dağılım göstermeyen değişken-

lerde gruplar arası karşılaştırmalar Kruskal-Wallis Anali-

ziyle yapıldı.  Ortaya çıkan farkın hangi gruplar arasında 

olduğunu belirlemek için de Dunn testi yapıldı. p<0.05 de-

ğeri istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. 

BULGULAR 

Kontrol ve deney gruplarının vücut ağırlığı bulgularının is-

tatistiksel karşılaştırması Tablo 1’de sunulmuştur. Orta-

lama vücut ağırlıkları istatistiksel olarak değerlendirildi-

ğinde; deney başlangıcında (p=0.608) ve karnozin uygula-

masının 1. gününde vücut ağırlıkları açısından kontrol ve 

deney grupları arasında anlamlılık düzeyinde fark olma-

dığı tespit edilmiştir (p=0.142). Karnozin uygulamasının 

5. gününde ortalama vücut ağırlıkları istatistiksel olarak 

değerlendirildiğinde; kontrol grubu ile karnozin ve 

STZ+karnozin grupları arasında anlamlı fark olmadığı, an-

cak kontrol grubu ve STZ grubu arasında anlamlı fark ol-

duğu tespit edilmiştir (p<0.001). Karnozin uygulamasının 

10. gününde ortalama vücut ağırlıkları tüm gruplar için is-

tatistiksel olarak değerlendirildiğinde; tek farkın kontrol 

ile STZ grupları arasında olduğu belirlenmiştir (p<0.001). 

 

Tablo 1. Kontrol ve deney gruplarına ait vücut ağırlıkları ve kan glikoz düzeyi. 

Ölçüm günleri Kontrol 

Ortalama±SD 

STZ 

Ortalama±SD 

Karnozin 

Ortalama±SD 

STZ+Karnozin 

Ortalama±SD 

p 

V
ü

c
u

t 
a
ğ

ır
lı

ğ
ı Deney başlangıcında  273.13±25.47a 257.13±17.91a 268.50±43.57a 281.88±51.16a .608 

Karnozin uygulamasının 1. günü 
276.50±34.45a 246.13±36.93a 264.13±16.81a 272.00±9.27 a .142 

Karnozin uygulamasının 5. günü 282.75±38.75a 236.13±14.74b 270.00±12.43a 257.50±20.50ab <0.001 

Karnozin uygulamasının 10. günü 284.25±30.59a 253.00±17.32b 269.13±15.36ab 263.88±19.09ab <0.001 

K
a

n
 g

li
k

o
z
 d

ü
ze

y
i Deney başlangıcında  111.50±16.69a 112.25±27.21a 117.88±21.29a 115.88±18.86a .923 

Karnozin uygulamasının 1. günü 127.00±25.43a 459.50±93.96b 120.88±29.52a 309.25±80.77c <0.001 

Karnozin uygulamasının 5. günü 132.38±17.53a 752.00±95.71b 128.13±23.94a 364.00±71.02c <0.001 

Karnozin uygulamasının 10. günü 137.50±22.89a 637.25±84.67b 120.50±26.21a 469.13±77.99c <0.001 

Aynı satırda yer alan aynı harfler gruplar arası benzerliği, farklı harfler farklılığı ifade etmektedir. 

Tüm gruplara ait kan glikoz düzeylerine bakıldığında di-

yabetik gruplardaki sıçanların kan glikoz düzeylerinin 

kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlılık seviye-

sinde yükseldiği (p<0.001) saptanmıştır (Tablo 1). Deney 

başlangıcında ortalama kan glikoz düzeyleri istatistiksel 

olarak değerlendirildiğinde; kontrol ve deney grupları ara-

sında anlamlı fark olmadığı tespit edilmiştir (p=0.923). 

Karnozin uygulamasının 1., 5. ve 10. gününde ortalama 

kan glikoz düzeyleri istatistiksel olarak değerlendirildi-

ğinde; kontrol ve karnozin grupları arasında anlamlı bir 

fark olmadığı, fakat kontrol grubuyla kıyaslandığında STZ 
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ve STZ+karnozin grupları arasında anlamlı fark olduğu 

gözlenmiştir (p<0.001). İlaveten STZ+karnozin grubunda 

ortalama kan glikoz düzeyinin STZ grubuna göre istatis-

tiksel olarak da anlamlılık seviyesinde farklı olduğu tespit 

edilmiştir (p<0.001) (Tablo 1). 

Çalışma sonunda sıçanlardan alınan böbrek (Şekil 1) ve 

karaciğer (Şekil 2) doku örneklerinde DNA hasar düzey-

leri nötral comet yöntemiyle belirlendi. 

Kontrol ve deney gruplarında DNA hasarını tayin ettiği-

miz çalısmamızda, kontrol ve deney gruplarında, kontrol 

grubuna göre STZ grubunun comet parametrelerinin an-

lamlı bir şekilde yüksek olduğu görüldü. STZ grubuyla, 

karnozin ve STZ+karnozin grupları karşılaştırıldığında, 

antioksidan olarak karnozin uygulanan gruplarda comet 

parametreleri daha düşüktü (Tablo 2 ve 3). 

 

 

Tablo 2. Böbrek dokusuna ait commet assay sonuçları. 

Ölçüm Bölgeleri Kontrol 

Ortalama±SD 

Karnozin 

Ortalama±SD 

STZ 

Ortalama±SD 

STZ+Karnozin 

Ortalama±SD 

p 

Baş uzunluğu (µm) 118.08±15.67a 134.76±13.54b 132.16±18.33b 131.72±22.02b <0.001 

Kuyruk uzunluğu (µm) 17.54±8.29a 44.54±11.59b 87.60±16.82c 61.78±15.13d <0.001 

Comet uzunluğu (µm) 135.60±17.02a 179.30±21.68b 219.76±27.244c 193.50±29.78d <0.001 

Baş DNA (%) 95.54±1.29a 92.52±1.81b 82.32±1.64c 90.46±1.47d <0.001 

Kuyruk DNA (%) 4.46±1.29a 7.48±1.81b 17.68±1.64c 9.54±1.47d <0.001 

Kuyruk momenti 1.16±0.37a 3.50±1.46b 15.48±4.00c 6.64±3.04d <0.001 

Olive kuyruk momenti 2.64±1.04a 5.00±1.61b 13.68±3.51c 7.68±4.73d <0.001 

Aynı satırda yer alan aynı harfler gruplar arası benzerliği, farklı harfler farklılığı ifade etmektedir. 

Tablo 3. Karaciğer dokusuna ait commet assay sonuçları. 

Ölçüm Bölgeleri Kontrol 

Ortalama±SD 

Karnozin 

Ortalama±SD 

STZ 

Ortalama±SD 

STZ+Karnozin 

Ortalama±SD 

p 

Baş uzunluğu (µm) 131.40±19.93a 136.76±22.09ab 146.04±20.41b 139.68±17.37a .004 

Kuyruk uzunluğu (µm) 29.18±7.95a 57.58±17.24b 84.90±17.10c 58.96±12.09b <0.001 

Comet uzunluğu (µm) 160.58±24.40a 194.34±25.43b 230.94±27.11c 198.64±19.99b <0.001 

Baş DNA (%) 96.20±0.90a 92.46±1.96b 85.34±2.24c 90.40±1.52d <0.001 

Kuyruk DNA (%) 3.80±0.90a 7.36±2.13b 14.66±2.24c 9.62±1.49d <0.001 

Kuyruk momenti 1.34±0.47a 6.16±3.17b 12.58±4.47c 5.74±1.98b <0.001 

Olive kuyruk momenti 2.42±0.90a 7.46±2.74b 12.50±3.14c 7.38±1.53b <0.001 

Aynı satırda yer alan aynı harfler gruplar arası benzerliği, farklı harfler farklılığı ifade etmektedir

 
Şekil 1. Böbrek doku hücrelerine ait comet resimleri ve değerleri A) Kontrol tail DNA %4.46, B) Karnozin tail DNA %7.48, C) STZ tail DNA 

% 17.68, D) STZ+ Karnozin tail DNA % 9.54. 
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Şekil 2. Karaciğer doku hücrelerine ait comet resimleri ve değerleri A)Kontrol tail DNA % 3.8, B) Karnozin tail DNA  % 7.36, C) STZ tail 

DNA  % 14.66, D) STZ+ Karnozin tail DNA % 9.62. 

 

Böbrek dokusuna ait baş uzunluğu parametresi istatistiksel 

olarak değerlendirildiğinde; kontrol grubu ile karnozin, 

STZ ve STZ+karnozin grupları arasında anlamlı fark ol-

duğu belirlendi (p<0.001). Kuyruk ve comet uzunluğu, baş 

DNA, kuyruk DNA, kuyruk ve olive kuyruk momenti ba-

kımından elde edilen veriler istatistiksel olarak değerlen-

dirildiğinde; kontrol, karnozin, STZ ve STZ+karnozin 

grupları arasında anlamlı fark olduğu tespit edildi 

(p<0.001). 

Karaciğer dokusuna ait baş uzunluğu parametresi istatis-

tiksel olarak değerlendirildiğinde; en yüksek DNA hasarı-

nın STZ grubuna ait olduğu belirlendi. STZ gubundaki bu 

artış kontrol ve STZ+karnozin grubuna göre istatistiksel 

olarak anlamlılık seviyesindeydi (p<0.001). Comet assay 

yöntemiyle baş ve kuyruk DNA ölçümlerinden elde edilen 

veriler istatistiksel olarak değerlendirildiğinde; kontrol, 

karnozin, STZ ve STZ+karnozin grupları arasında anlamlı 

fark olduğu tespit edildi (p<0.001). Ayrıca kuyruk ve co-

met uzunluğu, kuyruk ve olive kuyruk momenti açısından 

elde edilen veriler değerlendirildiğinde de; kontrol, STZ ve 

karnozin grupları arasında anlamlı fark olduğu belirlendi 

(p<0.001). Ancak yapılan analiz sonucunda elde edilen ve-

riler açısından karnozin ve STZ+karnozin grupları ara-

sında anlamlı farklılık gözlenmedi. 

 

TARTIŞMA 

Diyabetes mellitus, pankreasın salgıladığı insülin hormo-

nunun yetersizliği veya etkisizliği nedeniyle oluşan, kar-

bonhidrat, protein ve yağ metabolizmasındaki değişiklik-

leri içeren, hiperglisemiyle karakterize, mortalitesi ve mor-

biditesi yüksek metabolik bir hastalıktır.15 Diyabetik sı-

çanlarda hiperglisemi,16,17 polidipsi, poliüri ve canlı vücut 

ağırlığında azalma meydana geldiği bildirilmiştir.18 STZ 

ile deneysel diyabet oluşturulan sıçanların ağırlıklarının 

ilerleyen günlerle birlikte anlamlı bir şekilde azaldığı ya-

pılan çalışmalarda da bildirilmiştir.19-22 Bu araştırmada da, 

STZ grubunda ortalama vücut ağırlığında azalma meydana 

geldiği belirlendi. Elde edilen veriler istatistiksel olarak 

değerlendirildiğinde 5. günde STZ grubuyla kontrol ve 

karnozin grupları arasında, 10. günde ise STZ grubu ile sa-

dece kontrol grubu arasında anlamlılık seviyesinde fark ol-

duğu belirlendi. Bununla birlikte vücut ağırlığı değerlen-

dirildiğinde kontrol ve karnozin grupları arasında anlamlı 

fark olmadığı tespit edildi. Böylece karnozin uygulaması-

nın diyabetli sıçanların canlı vücut ağırlığını yükselttiği ve 

diyabetin lipolitik ve proteolitik etkilerine karşı koruyucu 

olabileceği düşünüldü.  

Literatürde deneysel diyabet modelinin oluşturulmasında 

kullanılan STZ’nin sitotoksik etkiye sahip olduğu ve pank-

reatik β hücrelerine karşı spesifik toksisite göstererek β 

hücrelerinde deformasyona neden olduğu,23 bunun sonucu 
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olarak da glikoz oksidasyonunun bozulduğu, insülin sen-

tezinde ve salgılanmasında azalma meydana geldiği bildi-

rilmiştir.24  

Literatürde yer alan deneysel diyabet çalışmalarında kan 

glikoz düzeyinde artış meydana geldiği bildirilmiştir.25-29 

Mevcut çalışmada da, deney başlangıcından bitimine ka-

dar geçen tüm süreç içerisinde STZ ve STZ+karnozin 

gruplarında kan glikoz seviyesinde artışın devam ettiği be-

lirlendi. Ancak antioksidan olarak kullanılan karnozinin 

STZ+karnozin grubunda kan glikoz düzeyini düşürdüğü, 

bu düşüşün STZ grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı 

olduğu belirlendi. 

DNA kolaylıkla zarar görebilen bir moleküldür ve günde 

yaklaşık olarak on bin defa serbest radikal saldırısına ma-

ruz kalmaktadır. DNA’yı hedef alan serbest radikal atak-

ları, hücre ölümlerine ve mutasyonlara neden olmaktadır.30 

Hidroksil radikalleri çoğunlukla bazlar ve deoksiribozlarla 

reaksiyona girerken, hidrojen peroksit membranlardan ge-

çip çekirdeğin DNA'sına ulaşarak hücre disfonksiyonuna 

ve ölümüne neden olabilmektedir.31 Diyabetes mellitusta 

ilerlemiş glikozillenme ürünlerinin DNA'yı etkilemesi so-

nucunda, DNA zincirinde kırılmalar, kromozomal değişik-

likler, DNA'nın replikasyonunda, tamirinde ve transkripsi-

yonunda bozukluklar oluşmaktadır.32 Kushwaha ve arka-

daşları33 streptozotosine bağlı diyabet oluşturulan sıçan-

larda DNA hasarı ve apoptozise karşı enalaprilin koruyucu 

etkilerini araştırmışlar ve streptozotosin uygulanan DM 

grubunun karaciğer, kalp ve böbrek dokularında kuyruk 

uzunluklarının kontrol grubuna göre çok daha fazla oldu-

ğunu comet yöntemi ile ortaya koymuşlardır. Ayrıca de-

neysel hayvan çalışmaları dışında diyabetik hastalara ait 

DNA hasarının comet yöntemi ile aydınlatıldığı araştırma-

larda hasarın artan hiperglisemiye paralel olarak yüksel-

diği de bildirilmiştir.34-37 

Antioksidan ajanların, 'pro-oksidan' aktiviteye de sahip ol-

duğu bilinmektedir.38 Bazı antioksidan ajanların in vitro 

hidrojen peroksit ürettiği bildirilmiştir.39 Bu ajanlar sito-

toksik olabilir ve DNA zincir kırılmaları ve baz modifikas-

yonuna sebep olabilir. Bununla birlikte karnozin aracılı 

koruyucu etkinin kesin moleküler mekanizmaları hala tam 

olarak bilinmemesine rağmen;40 mevcut çalışmanın karno-

zin grubunda, kontrol grubuna kıyasla daha yüksek DNA 

hasarı olduğu belirlendi. Aynı zamanda karnozinin STZ ile 

oluşan DNA hasarını azalttığı da tespit edildi. Bu durumda 

karnozinin STZ ile oluşan DNA hasarına karşı koruyucu 

etki oluşturabildiğini ancak kendisinin muhtemelen doz 

bağımlı DNA hasarı oluşturduğunu söyleyebiliriz. STZ ile 

diyabet oluşturulan sıçanlarda serbest radikal üretiminde 

artış meydana geldiği bildirilmiştir. Serbest radikallerde 

meydana gelen artış antioksidan savunma bileşenlerini 

azaltarak, hücre fonksiyonlarının bozulmasına ve hücre 

membranında oksidatif hasarın oluşmasına neden olmak-

tadır.41 

Sonuç olarak; karaciğer ve böbrek dokularında diyabete 

bağlı olarak DNA hasarının meydana geldiği oluşturduğu-

muz deneysel diyabet modelinde belirlendi. Karnozinin, 

diyabete bağlı olarak ortaya çıkan böbrek ve karaciğer do-

kularındaki hasara karşı iyileştirici etki meydana getirdiği, 

DNA’da oluşan hasarı azaltarak hücre ve dokuları lipid pe-

roksidasyonunun zararlı etkilerinden koruduğu düşünüldü. 
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