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ISKORPIT BALIGI KAS DOKUSUNDAN GLUTATYON
S-TRANSFERAZ ENZIMININ KISMi SAFLASTIRILMASI

0z

Canli organizmalarda enzimlerin gérevleri yasamsal fonksiyonlar: saglikli ve
stirdiiriilebilir hale getirmektir. Viicudumuz igin bu direnci saglayan enzimlerin en
énemlilerinden biri olan glutatyon S-transferaz enzimi ksenobiyotiklerin detok-
sifikasyonunu saglamaktadir ve ksenobiyotik maddelerin detoksifikasyonundaki
fonksiyonu iyi bilinen bir enzimdir. Bu nedenle bu enzim oksidatif stres sonucu
olusan endojen bilesiklerin ve antitiimoér ilaglar, gevresel karsinojenler gibi kse-
nobiyotiklerin faz II agamasiyla transformasyonunu saglayarak ksenobiyotikleri
¢oziiniir hale getirmektedir. Bu galismada iskorpit balig1 kas dokusundan glutat-
yon S-transferaz enzimi literatiirde ilk kez kismi olarak saflagtirilmis ve kinetik
karakterizasyon ¢alismalar1 yapilmistir. Caligma prosediirii islemi sirastyla homo-
jenat hazirlama, amonyum siilfat ¢oktiirmesi ve diyaliz olarak {i¢c asamada yapil-
mustir. Amonyum siilfat ¢oktiirme aralig1 %40-60 olarak bulunmustur. Optimum
karakterizasyon ¢alismalar1 yapilarak optimum iyonik siddeti 150 mM Tris-HCI
tamponunda, optimum pH: 6.0 ve optimum substrat miktar1 ise 2.5 mM CDNB
olarak tespit edilmistir. Akuatik canlilardan antioksidant enzimlerin karakterizas-
yonu ¢alismalar1 olduk¢a yaygin olmasina ragmen ¢alismamizin sonuglariin bu
alanda aragtirmalar yapan bilim insanlari icin faydali olacag: diigiintilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Enzim Saflagtirllmasi, Glutatyon S-Transferaz, Iskorpit Balig,
Karakterizasyon Calismast.

ek

PARTIAL PURIFICATION OF GLUTATHIONE S-TRANSFERASE
ENZYME FROM MUSCLETISSUE OF SCORPIONFISH

ABSTRACT

Enzymes serve to make vital functions healthy and sustainable in living or-
ganisms. GST enzyme, which is one of the most important enzymes that provide
such a resistance in human body, provides the detoxification of xenobiotics and is
a well-known enzyme in the detoxification of xenobiotic substances. Therefore,
GSTs convert endogenous substances produced by oxidative stress and xenobi-
otics such as antitumour drugs and environmental carcinogenics, into dissoluble
form via phase II transformation. In this study, glutathione S-transferase enzyme
from muscle tissue of scorpion fish was partially purified for the first time in
the literature and optimum characterization studies were performed. The working
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procedure was carried out in three steps as homogenate preparation, ammonium
sulfate precipitation and dialysis, respectively. Ammonium sulfate precipitation
interval was found in the range of 40-60%. Optimum ionic strength was determi-
ned in 150 mM Tris-HCI buffer, optimum pH value was found to be 6.0 and opti-
mum substrate concentration was determined as 2.5 mM CDNB. Despite studies
involved in characterization of antioxidant enzymes from aquatic organisms are
quite common, results of this study are considered to be beneficial for scientists
studying on this research area.

Keywords: Enzyme Purification, Glutathione S-Transferase, Characterization
Study, Scorpion Fish.

e 2
1.GIRIS

Scorpaenidae familyasindan olan iskorpit balig1 (Scorpaena porcus) 219 tiir-
den olusmaktadir. Yapilan aragtirmalar sonucunda son 10 yilda bunlarin sadece 17
tiird taninmis ve tespit edilmistir (Mahe ve ark., 2014). Dogu Atlantikde, Britanya
Adalarrndan Fas’a ve tilkemiz sinirlari igerisinde ise en ¢ok Ege Denizi, Karadeniz
ve Akdenizde dagilim gostermektedir (Fischer ve ark., 1986; Erbay, 2013). Bir dip
tiirit balik olan Iskorpit baliginin (Scorpaena porcus) 800 m derinlige kadar yasa-
dig1 gozlenmektedir (Pallaoro ve Jardas, 1991). Etgil bir tiir olan iskorpit baliklari
kabuklular ve omurgasizlar olmak iizere kii¢iik baliklarla beslenmektedir (Hureau
ve Litvinankov, 1986; Bas¢inar ve Saglam, 2009; Rosca ve Arteni, 2010).

Normal hiicresel metabolizmanin iriinlerinden olan serbest radikaller, dis ka-
bugunda veya dis yoriingelerde bir veya daha fazla eslesmemis elektron iceren bir
atom veya molekil olarak tanimlanir. Serbest radikal elektronlarinin tek olmasi onu
kararsiz yapmasinin yani sira kisa omirlii ve reaktif olmasina neden olmaktadir
(Mukherji ve Singh, 1986). Hem reaktif oksijen tiirleri (ROS) hem de reaktif nitro-
jen tiirleri (RNS) serbest radikalleri ve diger radikal olmayan reaktif tiirlerini olus-
turmaktadir (Valko ve ark., 2007). ROS ve RNS arasindaki denge canli sistemi i¢in
hem yararli hem de toksik bilesikler olarak ikili bir rol oynamaktadir. Orta ve diigitk
seviyelerdeki ROS / RNS arasindaki denge yararl: etkiler gostermektedir. Bu yararl
etkiler bagisiklik fonksiyonunu, bir dizi hiicresel sinyal yolu ve redoks diizenlemesi
gibi gesitli fizyolojik fonksiyonlar1 diizenlemektedir (Valko ve ark., 2007; Nordberg
ve Arner, 2001). Yiiksek konsantrasyonlarda ise ROS ve RNS oksidatif stres olus-
turarak biyomolekiillerde hasara neden olmaktadir. Bunun sonucunda da oksida-
tif stres olusumunun nedeni agirt ROS/RNS tiretimi olmakla beraber enzimatik ve
enzimatik olmayan antioksidanlarin eksikligi sonucunda goriilmektedir (Pham ve
ark., 2008). Oksidatif stres proteinlerin, lipidlerin, DNA ve niikleik asitlerin fonk-
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siyonlarini hasara ugratmas: sonucunda viicudumuzda kanser, diabetes mellitus,
norodejeneratif, kardiyovaskiiler vb. hastaliklarin olusumuna yol agmaktadir.

Dogal veya disaridan ek takviyeler yoluyla saglanan antioksidanlar tireterek
oksidatif strese kargt savunma mekanizmasina sahip olmaktadir (Pham ve ark.,
2008). Antioksidanlar diisiik konsantrasyonlarda oksidatif stresin olusturdugu
oksidatif stireci engelleyen veya olugsmasini geciktiren, ancak kendileri oksitlenen
maddeler olarak tanimlanmaktadir. Bu nedenle yapilan ¢aligmalar sonucunda
serbest radikalleri nétralize edebilmesi icin gesitli endojen ve eksojen antioksi-
danlarin kullanildig1 rapor edilmistir. Bunun sonucunda ise antioksidanlarin re-
doks dengesini korudugu ve viicudu serbest radikallerden korudugu gortilmiistiir
(Pham ve ark., 2008; Valko ve ark., 2007).

Glutatyon (GSH), glutamat, sistein ve glisinden sentezlenen bir tripeptittir.
Glutatyonun dnemi, bitkilerde, memelilerde, mantarlarda ve baz1 prokaryotik or-
ganizmalarda agik¢a anlagilmaktadir (Anderson, 1988). GSH, detoksifikasyona
ek olarak, glioksalaz sistemi, riboniikleotitlerin indirgenmesi, tiyol:disiilfit reak-
siyonlarimin diizenlenmesi dahil olmak tizere diger hiicresel reaksiyonlarda da rol
oynamaktadir (Mullineaux, 1997). GSH, antioksidan savunma, ksenobiyotiklerin
veya metabolitlerin detoksifikasyonu, hiicre dongiistiniin ilerlemesi ve apoptozun
diizenlenmesi, sisteinin depolanmasi, redoks potansiyelinin siirdiiriilmesi, bagi-
siklik fonksiyonunun modiilasyonu ve fibrojenez dahil olmak tizere birgok haya-
ti fonksiyonda rol oynamaktadir (Ballatori ve ark., 2009; Forman ve ark., 2009;
Meister ve Anderson, 1983; Pallardé ve ark., 2009; Lu, 2009). Glutatyon, doku-
larda indirgenmis glutatyon (GSH) ve okside glutatyon (GSSG) olmak iizere iki
fakli formda bulunarak bir denge saglamaktadir. Hiicresel dongii anahtar1 olarak
gorev yapan GSH/GSSG hiicrenin oksidatif durumu hakkinda fikir vermektedir.
GSH/GSSG oraninin ¢ok diisitk olmas: oksidatif stresin o oranda ilerlemis oldugu
sonucuna isarettir (Schafer ve Buettner, 2001). Kisaca glutatyon bir antioksidan
molekil olarak hiicre, doku ve organ sistemlerinin yapisal ve fonksiyonel form-
lariin korunmasinda 6nemli bir etkiye sahiptir. Asir1 oksidatif stres sonucu veya
diisiik antioksidan potansiyeliyle, antioksidan hasar gozlenmektedir. Bu nedenle
glutatyon seviyesi diiser ve serbest radikal hasarlar1 sonucunda patolojik hastalik-
lar goriiliir. GSH; yaslanma, kanser, ateroskleroz ve nérodejeneratif hastaliklar gibi
bir¢ok hastaligin temelinde yer almasi agisindan 6nem tagimaktadir (Aksoy, 2002).

Glutatyon-S-transferaz (GST) enzimi detoksifikasyon metabolizmasinin son
tiriind olan merkapturik asit olusumu reaksiyonunun ilk basamagini katalizleyen
bir enzimdir. Bu nedenle katalizlenen bu reaksiyon sonucunda canli viicudunun i¢
ve dis dengesini korumada 6nemli bir enzim haline gelmistir (Bas ve ark., 2006).
Hiicre sitozoliinde bol miktarda bulunan GST enzimlerinin karaciger hiicrelerinin
mikrozomal kisminda da bulundugu belirtilmistir. GST enziminin mikrozomal
membranina siki bir sekilde bagli olmasinin yani sira bazi 6zelliklerinin sitozolik
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formlardan farkli oldugu goriilmiistir (Boyer ve Kenney, 1985; Morgenstern ve
ark., 1988). GSHin endojen ve ksenobiyotik kokenli elektrofillerle konjugasyo-
nunu katalize etmede gorev alan GST enzimi detoksifikasyon sistemleri arasinda
onemli bir gorevi bulunmaktadir (Hayes ve Pulford, 1995; Moden ve Manner-
vik, 2014). Bunun sonucunda ksenobiyotik ve endojen kokenli bir¢ok bilesigin
genotoksik ve kanserojen etkilerine kargi savunma mekanizmas: saglamaktadir
(Mannervik ve ark., 2005).

2. MATERYAL VE METOT

2.1. Kimyasallar

Calismada kullanilan tiim kimyasallar Sigma-Aldrich’ten ve MercKten temin
edilmistir.

2.2. Glutatyon S-transferaz (EC 2.5.1.18, GST) Enzim Aktivitesi

Glutatyon- S-transferaz (GST) enzimi glutatyon molekili ile bir aroma-
tik elektrofilin konjugasyonunu katalize etmektedir. 1-kloro-2,4-dinitrobenzen
(CDNB) en ¢ok kullanilan aromatik elektrofildir. Dinitrobenzen 5-glutatyon (DN-
B-SG) substratinin kullanilmasiyla GST enziminin katalizledigi reaksiyon tiriinii
340 nmde absorbans gosterir ve bu dalga boyundaki absorbans artisindan fayda-
lanilarak aktivite 6lgiimii yapilmaktadir. Ortamda GSH yoklugunda CDNB glutat-
yon- S-transferazi inaktive etmektedir. Bundan dolay: reaksiyonun GSH ile basla-
tilmasi gerekir. Enzim aktivitesi olgiimleri spektrofotometrik olarak 340 nmde 3
dk siireyle gerceklestirilmistir. Ol¢iim igin toplam hacim 1 ml olacak sekilde kiivet
icerigi hazirlanmistir (Habig ve ark., 1974).

2.3. Homojenatin Hazirlanmasi

Temin edilen iskorpit baligindan kas dokusu steril kogullarda alindi (Sekil 1ve
2). Alinan kas dokusundan 6.789 gram tartilarak sivi azot igerisinde fiziksel parca-
lama islemine tabi tutuldu. Ezilen kas dokusu 50 ml falkon tiip igerisine alinarak
tizerine I mM EDTA + 0,15 M KCI igeren 0,1 M KH,PO, (pH: 7,6) tamponu ek-
lenerek 40 ml'ye tamamlandi. Daha sonra +4°Cde 15000 rcf'de 1 saat boyunca
santrifiij islemi yapildi. Yapilan santrifiij isleminin ardindan stizge¢ kagidindan sii-
pernatant ve ¢6kelek kismi birbirinden ayrildi. Siipernatant kismindan 340 nmde

absorbans artigina gore enzim aktivitesi 6l¢tildii (Habig ve ark., 1974).
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Sekil 1. Iskorpit baligi (Scorpaena porcus)
Figure 1. Scorpion fish (Scorpaena porcus)

Sekil 2. Iskorpit balig1 kas dokusu

Figure 2. Scorpion fish muscle tissue

2.4, Amonyum Siilfat Céktiirmesi ve Diyaliz

Protein saflastirilmasi isleminde ilgilenilen proteinin konsantrasyonunun artti-
rilmast i¢in kullanilan yontemlerden biri o proteinin ilgilenilmeyen proteinlerden
ayristirilmasidir. Proteinlerin ¢6ziiniirligii, o proteinin icerdigi hidrofilik ve hid-
rofobik kisimlarin dagilimu ile iligkilidir. Bu 6zellikler sayesinde amacimiza uygun
olarak ¢oktiirme islemi yapilir. Bu ¢oktiirme islemlerinin en ¢ok tercih edileni yiik-
sek tuz derigikleri ile ¢oktiirmedir. Iskorpit balig1 kas dokusundan hazirlanan ho-
mojenat i¢in amonyum siilfat islemi boyunca farkli %0-20, %20-40, %40-60, %60-
80 araliklarinda ¢oktiirme igslemi gerceklestirildi. Bu islem igin kat1 (NH,),SO,
parca parca eklenerek manyetik karistirici yardimiyla buz igerisinde homojenata
aktarildi. Yapilan ¢oktiirme sonucunda %40-60 araliginda doygunluga ulasarak
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enzimin en yiiksek aktiviteye sahip oldugu belirlendi. Cokelti TRIS-HCI (150 mM;
pH: 6.0) tamponu iginde ¢6ziildi. Belirlenen araliktan sonra protein ¢ozeltisinin
tuzlardan arindirilmast igin diyaliz islemi yapildi. Daha sonra 15 mM TRIS-HCI
(pH: 6.0) tamponu iginde 3 saat boyunca diyaliz islemine tabi tutuldu.

2.5. iskorpit Baligi Kas Dokusundan GST Enziminin Karakterizasyon
Calismasi

2.5.1. GST Enziminin Optimum iyonik Siddetinin Belirlenmesi

Iskorpit baligi kas dokusundan GST enziminin aktivite gosterebilmesi i¢in en
uygun optimum iyonik siddetin belirlenmesi amaglanarak TRIS-HCI tamponlari-
nim 50, 100, 150, 200, 300, 400, 500, 600, 700, 800 mM konsantrasyonlarda hazir-
land: ve aktivite dl¢timleri yapildi. Yapilan él¢iimler sonucunda optimum iyonik
siddet 150 mM TRIS-HCI tamponunda belirlendi.

2.5.2. GST Enziminin Optimum pH Degerinin Belirlenmesi

TRIS-HCI tamponunun optimizasyonu sonucunda en yiiksek aktivite gosteren
konsantrasyonda pH optimizasyonu yapildi. 150 mM TRIS-HCI tamponundan 6,
6.5,7, 7,5 pH degerleri optimizasyon i¢in hazirlandi ve aktivite dl¢timlerine bakil-
di. Yapilan dl¢timler sonucunda optimum pH’1 150 mM TRIS-HCI tamponunda
pH: 6.0 olarak belirlendi.

2.5.3. GST Enziminin Optimum Substrat Miktarinin Belirlenmesi

Iskorpit balig1 kas dokusundan belirlenen optimum tampona 50, 60, 70, 80,
90 ve 100 pl CDNB eklenerek aktivite tayini yapildi. Yapilan 6l¢iimler sonucunda
kas dokusunun GST enziminin optimum substrat1 150 mM TRIS-HCI (pH: 6.0)
tamponu kullanilarak 2.5 mM olarak belirlendi.

3. BULGULAR VE TARTISMA

Yasamui olugturan ¢ok cesitli biyokimyasal tepkimelerin neredeyse tiimii, en-
zimler olarak bilinen bir dizi dikkate deger biyolojik katalizor araciligiyla gercek-
lesir. Bu yiizden enzimler enerji agisindan uygun yollar1 katalize ederek metaboliz-
madaki tiim olaylar1 saglarlar (Goziikara, 1997).

Serbest radikal ve oksidanlarin tiretiminin artmasi, hiicre zarlarini, proteinleri,
lipitleri, lipoproteinleri ve DNA gibi molekiillerin yapilarina zarar vererek oksidatif
stresi meydana getirirler (Droge, 2002; Willcox ve ark., 2004; Pacher ve ark., 2007;
Genestra, 2007; Halliwell, 2007; Young ve Woodside, 2001). Hiicrelerde olusan faz-
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la serbest radikaller yeterince yok edilemediginde ortaya oksidatif stres ¢ikabilir.
Ozellikle proteinler ROS/RNS tarafindan hasar gorerek yapisal degisikliklere yol
acar. Bunun sonucunda enzim {izerinde aktivite kaybina yol a¢tig1 gortilmiistiir.
Oksidatif hasar sonucunda viicut, DNA onarim enzimlerini veya antioksidanlari
kullanarak bu saldirilara kars1 gesitli savunma mekanizmasi gelistirmistir (Will-
cox ve ark., 2004; Pacher ve ark., 2007; Genestra, 2007; Halliwell, 2007). Oksidatif
strese karg1 bu mekanizma uygun sekilde diizenlenmedigi takdirde, gesitli kronik
ve dejeneratif hastaliklarin yani sira yaslanma siirecini ve bazi akut patolojilerini
tetikleyebilmektedir (Pham ve ark., 2008).

Ulkemizde artmakta olan cevre kirliligi 6zellikle denizlerde ve akarsularda
biriken kirlilikler deniz canlilarinin hayatini tehlikeye atmaktadir. Insanlar icin be-
sin kaynagi olan bu deniz canlilar1 izerinde toksik etkiler birakarak besinsel takviye
yoluyla insanlara gegmektedir. Enzimlerin gorevleri arasinda en 6nemlisi viicudu-
muzdaki yasamsal fonksiyonlarin saglikli ve siirdiiriilebilir hale getirilmesidir. Vii-
cudumuzdaki bu direnci saglayacak antioksidan enzimlerden en énemlilerden biri
GST enzimidir. GST enzimi ksenobiyotiklerin detoksifikasyonunu saglamaktadir.

GST enzimi dimerik yapida olan bir enzimdir. Indirgenmis glutatyon (GSH) ile
beraber ksenobiyotiklerin konjugasyonunu saglamada beraber rol oynamaktadir.
GSH yapisinda bulunan tiyol grubu antioksidan gérevini saglamaktadir. Bu neden-
le GST’ler oksidatif stres sonucu olusan endojen bilesiklerin ve antitimor ilaglar,
cevresel karsinojenler gibi ksenobiyotiklerin faz IT agamasiyla transformasyonunu
saglayarak ksenobiyotikleri ¢oziiniir hale getirerek safra ve idrar vasitastyla viicut-
tan atilimini gergeklestirir. Glutatyon S-transferaz enziminin canli organizmalarda
onemli bir yeri vardir (Boyland ve Chasseaud, 1969).

Bu calismada iskorpit balig1 (Scorpaena porcus) kas dokusundan glutatyon
S-transferaz (GST) enziminin kismi saflastirilmasi saglanarak optimum ka-
rakterizasyon ¢aligmasi yapilmigtir. Caligma sirasinda izlenilen yol homojenat
hazirlama, amonyum siilfat ¢oktiirme, diyaliz ve optimum karakterizasyon
¢alismalariyla saglanmistir.

Yapilan ¢alismada ilk olarak homojenat hazirlama islemi gerceklestirildi. Elde
edilen kas dokusu homojenatlarina %0-100 araliklarinda amonyum siilfat ¢oktiir-
me iglemi yapildi. Coktiirme isleminin sonucunda GST enziminin %40-60 ara-
liginda ¢oktiigh belirlendi. Bu islemde birgok safsizliklar yok edilerek proteinler
daha derisik hale getirildi. Yapilan ¢alismalarla kiyasladigimizda Giiven (2021)
eskina baligindan GST enzimi i¢in amonyum siilfat aralig1 %70-80, Yilmaz (2022)
tavuk karacigerinden GST enzimi i¢in amonyum siilfat aralig1 %40-100, Yiiksel
(2022) koyun dalak dokusundan GST enzimi i¢in amonyum siilfat araligin1 %20
-80, Ahmed (2017) Japon bildircin kalbinden GST enzimi i¢in amonyum siilfat
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aralig1 %60-70, Tays1 (2018) Japon bildircin cigerinden GST enzimi i¢in amonyum
stilfat aralig1 %20-80 araliklarinda bulundugunu bildirmistir.

Yapilan karakterizasyon galismalarinda ise GST enziminin optimum iyonik
siddeti 150 mM tris (TRIS-HCI) tamponunda, optimum pH: 6.0 ve optimum
substrat konsantrasyonu ise 2.5 mM CDNB olarak bulunmustur. Literatiirdeki
diger galismalarla kiyaslandiginda Giiven (2021) Eskina baliginda GST enzimi-
nin optimum iyonik siddeti 20 mM tris tamponu, optimum pH: 7.0 ve optimum
substrat miktar1 3.125 mM CDNB, Kiziltung (2023) Brokoliden GST enzimi i¢in
optimum iyonik siddeti 1.25 M KH,PO, tamponu, optimum pH: 7.5, Sayin (2022)
kaz karacigerinden GST enzimi i¢in optimum iyonik giddeti 100 mM KH,PO,
optimum pH: 7.0, Yilmaz (2022) tavuk karacigerinden GST enziminin optimum
iyonik siddeti 150 mM tris tamponu, optimum pH: 8.5, Duran (2019) Siraz balig1
karaciger dokusundan GST enzimi igin optimum iyonik siddeti 100 mM KH,PO,
optimum pH: 7.5 olarak bulmuglardur.

4.SONUC

Bu caligmada iskorpit balig1 kas dokusundan GST enziminin kismi saflasti-
rilmasi saglanmis ve kinetik karakterizasyon ¢alismasi yapilmistir. Birgok farkli
eksojen ve endojen bilesigin detoksifikasyonunu saglamada gore alan GST mul-
tifonksiyonel enzimlerden biridir. Uzaklastirilmas: istenen toksik maddelerin
detoksifikasyon iglemi sirasinda bu toksik maddeler enzimatik reaksiyon sonucu
suda ¢oziiniir hale getirilerek safra ve idrar vasitasiyla viicutta atilimi saglanmak-
tadir. Cevresel kirleticiler 6zellikle agir metaller sucul canlilarin biinyesinde bi-
rikmekte ve besin yoluyla insan viicuduna ge¢mektedir. Bunun sonucunda canl
biinyesinde oksidatif stres aciga ¢ikararak hiicresel fonksiyonlara zarar vermek-
tedir. Antioksidan enzimlerden en 6nemlilerinden biri olan GST enzimi oksida-
tif hasara karsi savunma mekanizmasi olusturarak detoksifikasyon igleminde en
bilinen enzim haline gelmistir.

Sonug olarak, bu ¢aligmada iskorpit balig1 kas dokusundan GST enzimi, amon-
yum siilfat ¢ktiirmesi ve diyaliz islemi ile kismi olarak saflagtirilmistir. Karakte-
rizasyon ¢aligmasiyla optimum iyonik siddet, optimum pH ve optimum substrat
miktarlar belirlenerek optimizasyonu saglanmistir.

Bu calisma icerdigi yiiksek protein miktarindan dolay: énemli olan iskorpit
balig1 kas dokusu GST enzimi iizerinden yapilan ilk ¢alismadir. Yapilan ¢aligma-
da sonuglarin glutatyon S-transferazin kas dokusundaki islevinin aydinlatilmasi-
na katkida bulunacagini diigiinmekteyiz. Caligmamizin bundan sonra yapilacak
GST enzimi ve iskorpit balig1 kas dokusu ile ilgili ¢aligmalara 6rnek olabilecegi
diistincesindeyiz.
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