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1. Giriş 

Mukustan temizlenmesini teşvik eden ve yapı 

özelliklerini etkileyerek viskozitesini spesifik 

olarak değiştiren (1) veya mukus üretimi ile 

bileşimine etkiyerek yapısını değiştiren ilaçlara 

mukoaktif ilaçlar denir (2). Mukoaktif ilaçlar 

potansiyel etki mekanizmalarına göre mukolitik, 

ekspektoran, mukokinetik ve mukoregulatör olarak 

sınıflandırılmaktadır (1). Mukolitikler mukusun 

içindeki mukoproteinlerin yapısını kimyasal olarak 

bozarak ya da içinde bulunan DNA yapıları 

parçalayarak mukusun viskozitesini düşürür (3). 

Ekspektoran ilaçlar solunum yollarında birikmiş 

mukusu sulandırarak yapışkanlığını azalmak 

suretiyle ve/veya mukus sekresyonunu artırarak 

mukusun öksürük yoluyla dışarıya atılmasını 

kolaylaştırarak etkir (2, 3). Mukokinetik ilaçlar 

siliyalar üzerine etki ederek, mukosiliyar 

temizlenmeyi artırarak etki gösterirler. 

Mukoregulatör ilaçlar ise mukus sekresyonunu 

düzenleyerek etki gösteren ajanlar olarak 

tanımlanmaktadır (1).   

2. N-asetil-L-sisteinin yeni kullanım alanları 

N-asetil-L-sistein (NAC), bir amino asit olan L-

sisteinin asetilenen bir türevidir. Mukusun 
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Derleme 

Öz 
N-asetil-L-sistein, mukolitik ve ekspektoran etkisi oldukça belirgin bir solunum sistemi ilacıdır. Bu etkileri sayesinde solunum 

sistemi enfeksiyonlarında sıklıkla reçete edilmektedir. Yapılan araştırmalarda ise N-asetil-L-sisteinin solunum sistemi dışında birçok 

vakada faydalı etkileri belirlenmiştir. Bu derlemede N-asetil-L-sisteinin kullanıldığı farklı hastalıklar ve farklı etki mekanizmaları 

hakkında bilgi verilmiştir. Özellikle merkezi sinir sistemi ve antioksidan etkilerinin sayesinde klinikte birçok hastalıkta 

kullanılabileceği ve asıl tedaviye destek amaçlı kullanılabileceği anlatılmıştır.  
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Extramucolytic Effects of N-acetyl-L-cysteine 

Abstract 

Mucolytic and expectorant effects of N-acetyl-L-cysteine are very pronounced in the respiratory system. Owing to these effects, N-

acetyl-L-cysteine is often prescribed in the respiratory system infections. Structural studies have shown that N-acetyl-L-cysteine has 

beneficial effects in many cases other than the respiratory system. In this review, it has been mentioned that extra usage of N-acetyl-

L-cysteine in different illness and different mechanisms of actions. Especially with its central nervous system and antioxidant effects, 

it can be used clinically in many diseases, and it may be used as supportive drug in addition to basic therapy.  
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polimerleri arasındaki disülfidril bağlarını 

parçalayarak mukusun visko-elastikiyetini azaltır 

(4). İlaç oral uygulama sonrasında hızlı ve 

neredeyse tamamen emilir (5).  NAC nispeten 

düşük toksisiteye sahiptir ve mide bulantısı, kusma, 

burun kanaması, pruritus ve taşikardi gibi hafif yan 

etkiler rapor edilmiştir (4). NAC’ın çok sayıda 

yolağı uyardığı fakat ana etki mekanizmasını 

hücrelerde glutatyon (GSH) seviyesini yükselterek 

gösterdiği bildirilmiştir. Canlıda GSH endojen 

antioksidan, reaktif oksijen radikalleri (ROS)’nin 

detoksifikasyonu, elektrofilik ksenobiyotiklerin 

detoksifikasyonu, sistenin depolanması ve 

taşınması, hücre proliferasyonunun düzenlenmesi, 

immun sistemin, lökotrien ve prostaglandin 

sentezinin regülasyonunda rol almaktadır (4, 6).  

Bağımlılık: Yapılan klinik çalışmalarda NAC 

kullanımının kokain kullanma isteği ve alınımına 

bağlı belirtilerin görülme zamanını azalttığı 

bildirilmiştir. NAC’ın bu etkisini bozulan glutamat 

homeostazısını düzelterek gösterebildiği ifade 

edilmiştir (7). Ratlarda NAC kullanımının kokain 

kullanımına bağlı oluşmuş zararı iyileştirdiği ve 

alımının tekrarlanmasını engellediği belirtilmiştir 

(8). Ayrıca nikotin bağımlılığı sonucunda oluşan 

DNA hasarını azalttığı bildirilmiştir (9). 

Antioksidan: NAC’nin antioksidan etki göstererek 

asetaminofen toksikasyonunun erken döneminde 

uygulanmasının hepatik hasarı önleyebildiği ve 

özellikle hepatik yetmezliği olan hastalarda ölüm 

riskini düşürebildiği (10), travmatik beyin hasarı, 

serebral iskemi ile subaraknoid kanamada tedaviyi 

kolaylaştırabildiği (6), deneysel septik şokta 

deferoksamin ile birlikte kullanıldığında 

mitokondriyal disfonksiyonu ve nötrofil 

inflamasyonu sınırlandırdığı ve oksidatif stresi 

azaltarak ratlarda hayatta kalmayı artırabildiği (11) 

ve aminoglikozid grubu antibiyotiklerin yaygın yan 

etkilerinden olan ototoksiteyi engelleyebildiği 

bildirilmiştir (12, 13). Pestisit toksisitenin erken 

safhalarında NAC uygulamasının yararlı etkileri 

olabileceği ve bu etkisini serbest radikallerle hızlı 

tepkimeye girmesiyle ve redükte glutatyonun geri 

kazanılmasını sağlaması ile gerçekleştirdiği ifade 

edilmiştir (14). Atriyal fibrilasyon, kalp 

operasyonları sonrasında en sık rastlanan aritmi 

çeşididir. Artan kanıtlar, oksidatif stresin atriyal 

fibrilasyonun patofizyolojisinde önemli rol 

oynadığını göstermektedir. NAC serbest radikalleri 

temizleyici kabiliyetlerinden dolayı patofizyolojik 

yanıtı hafifletebileceği, atriyal fibrilasyon ile ilişkili 

mortaliteyi ve post-operatif atriyal fibrilasyon 

insidansını azaltabileceği ifade edilmiştir (15, 16). 

Kalp cerrahisi sırasında ortaya çıkan ROS’un post-

operatif dönemde yapışma oluşumunda önemli bir 

role sahip olabileceği belirtilmiştir. Yeni Zelanda 

tavşanlarında yapılan çalışmada post-operatif 

perikardiyal yapışmaların önlenmesinde NAC 

kullanımının adezyon ve fibroz skorlarına 

düşürüldüğünden etkili bir şekilde perikardiyal 

yapışmanın oluşumunu engellediği bildirilmiştir 

(17).  Birçok metabolik hastalıkta endotel kaynaklı 

disfonksiyona bağlı olarak kardiyovasküler 

kaynaklı mortaliteler gözlendiği ve metabolik 

hastalıklarda NAC kullanımının etkili olabileceği 

ifade edilmiştir (18). Mycobacterium tuberculosis 

enfeksiyonunun oksidatif stres oluşturduğu 

düşünülmektedir. NAC mukolitik ve antioksidan 

etkilere sahip olması nedeniyle tüberküloz dâhil 

olmak üzere kronik akciğer hastalıklarında yaygın 

olarak kullanılmaktadır. M. tuberculosis ile enfekte 

insan makrofajlarında NAC’nin, mikobakterilerin 

neden olduğu oksidatif stres ve hücre ölümünde 

azalmaya neden olduğu gözlemlenmiştir. Ayrıca M. 

tuberculosis ile enfekte edilen farelerde NAC 

tedavisi, akciğerlerdeki mikobakteriyel yükü 

önemli oranda azaltmıştır (19). NAC’in mukus 
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viskozitesini azalttığı, akciğer fonksiyonlarını 

koruduğu ve GSH seviyesini artırdığı için kistik 

fibrosis sağaltımında faydalı olabileceği 

belirtilmiştir (20). NAC’nin oksidatif stresi 

engelleyerek COPD’in şiddetlenmesini 

engelleyebildiği ifade edilmiştir (21, 22). 

İndometazin ile indüklenmiş gastrik ülserli rat 

modelinde NAC uygulamasının, gelişen lipid 

peroksidasyonunu engellediği, ülserli alanları 

azalttığı ve mide dokusu tiyol (SH) düzeyini 

arttırdığı ifade edilmiştir (23). Yağlı karaciğer 

sendromu ve ketozisli sığırlarda düşük yoğunluklu 

lipoprotein, hiperketonemi ve oksidatif stresten 

dolayı ortaya çıktığını ve bu bağlantılar arasında 

potansiyel bir ilişki olduğu ifade edilmiştir. 

Tedaviye NAC eklenmesinin oksidatif stresi 

iyileştirerek faydalı etkiler gösterebileceği 

belirtilmiştir (24). 

Merkezi sinir sistemi: Özellikle otizm, Alzheimer 

hastalığı, kokain ve esrar bağımlılığı, bipolar 

bozukluk, depresyon, obsesif-kompülsif bozukluk, 

şizofreni, ilaç bağımlılığı gibi çeşitli psikiyatrik ve 

nörolojik bozukluklarda NAC kullanımının faydalı 

olabileceği bildirilmiştir (25). Çeşitli mental 

bozukluklar ve şizofrenide olumlu etkileri ifade 

edilmiştir (26). Şizofrenide glutamat disfonksiyonu 

geliştiği ve NAC’nin indirekt olarak glutamat 

reseptörlerini stimüle ettiği iddia edilmiştir (27). 

Şizofren tedavisinde NAC kullanımının 

semptomların yatıştırılmasında etkili ve güvenli 

olduğu söylenmiştir (28). NAC'nin merkezi sinir 

sisteminde anksiyetede rol alan bazı yolakları 

etkileyerek anksiyolitik etkiler gösterebileceği 

belirtilmiştir (29). Deneysel araştırmalarda, NAC 

kullanımının anksiyetede olumlu etkilere sahip 

olduğu, ancak etki mekanizması ile ilgili olarak 

daha fazla klinik çalışmaya ihtiyaç duyulduğu ifade 

edilmiştir (30). Majör depresif bozukluklarda ise 

etkisinin tartışmalı olduğu bildirilmiştir (31). 

Obsesif kompulsif bozukluklarda, NAC’nin 

merkezi sinir sisteminde glutamat modülatörü 

etkisinden dolayı semptomların şiddetinde azalma 

görüldüğü ve bunun yanı sıra kolay tolere edilebilir 

bir profil ve düşük yan etki gösterdiği ifade 

edilmiştir (32). Psikiyatrik bozukluklarda bileşik 

tedavi açısından önemli olduğu belirtilmiştir (33). 

NAC’nin Parkinson hastalığının gelişim ve ilerleme 

sürecini yavaşlattığı belirtilmiştir (34). Parkinson 

modeli oluşturulan farelerde nöro-koruyucu etkiye 

sahip olan 17β-östradiol ile NAC birlikte 

kullanılması sonucu daha güçlü bir nöro-koruyucu 

etki oluşturduğu ifade edilmektedir (35).   

Ürogenital sistem: Polikistik over sendromunda 

kısmen olumlu sonuçlar elde edildiği bildirilmesine 

rağmen daha fazla çalışmaya gerek duyulduğu ifade 

edilmiştir (36, 37). Kronik metritisli ineklerde 

antibiyotikle birlikte intrauterin NAC 

uygulanmasının sadece antibiyotik uygulanan 

gruptaki ineklere göre ilk östrus görülme ve gebe 

kalma oranının yüksek olduğu ifade edilmiştir. Bu 

etkisini biyofilm oluşumunu engelleyici ve 

antibiyotiklerin patojenlere geçişini artırıcı özelliği 

ile sağlayabilmektedir (38). Herhangi uterus 

patojeni içermeyen mukusun hipersekresyonu 

bulgularına sahip repeat breeder kısraklarda bazı 

antibiyotiklerle kombine NAC kullanıldığında 

gebelik oranının %77 kadar arttığı ifade edilmiştir 

(39). Hücrelerde glutasyon depolarını tüketerek 

nefrotoksik etki gösteren ifosfamid ile indüklenen 

böbrek hücre hasarının (40), antioksidan ve 

vasodilatör etkisi ile tanı amacı ile hastalarda 

kullanılan kontrast madde kaynaklı nefropatiyi 

engelleyebildiği, ilacın bu etkisinin anlaşılabilmesi 

için daha fazla klinik çalışma gerektiği ifade 

edilmiştir (41-45). Ancak NAC uygulamasının 

glomerüler filtrasyon hızını artırdığı ve kreatinin 
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konsantrasyonunu önemli oranda azalttığı ifade 

edilmiştir (46).  

Sindirim sistemi: Ursodeoksikolik asit ile birlikte 

uygulandığında safranın drenajını artırarak ve 

viskozitesini azaltarak kolanjit ve kolestazis 

tedavisinde kullanılabileceği (47) ve kolitiste bazı 

sinyal yolaklarını uyararak etkili olabileceği 

bildirilmiştir (48). Larengofarengeal reflülü 

hastalarda omeprazol ile birlikte kullanıldığında 

larengiyal ödem/eritemi, mide yanması, göğüs 

ağrısı, hazımsızlık, mide asit salgısını, ses kısıklığı 

veya ses ile ilgili sorunları, mukusu birikimini 

önlemede faydalı etkileri olduğu belirlenmiştir (49). 

Özofagogastrik neoplaziyi teşhis etmek için 

diagnostik gastroskopi uygulama öncesinde NAC 

ve simetikon ile birlikte premedikasyon 

yapıldığında intraluminal mukus ve safra kaynaklı 

görüntü engellemesinin düzeldiği ve daha iyi 

görünüm sağlandığı ifade edilmiştir (50). Sonuçta 

mide endoskopisinden önce NAC uygulanmasının 

optimum görüntü kalitesi sağladığı ifade edilmiştir 

(51). 

Antiinflamatuvar: Ratlarda yapılan deneysel 

endotoksemi modelinde, endotoksemi oluşturmadan 

1 saat önce NAC uygulamasının, tek başına 

endotoksemi grubu ile karşılaştırıldığında 

prostaglandin konsantrasyonunda azalma ve IL-10 

düzeyinde artış gözlendiği belirlenmiştir. Sonuçta 

NAC'nin IL-10 yoluyla antipiretik etki yaptığı 

söylenmiştir (52). Benzer çalışmada deneysel 

solunum sistemi enfeksiyon modelinde NAC 

uygulamasının proinflamatuvar sitokin düzeyini 

düşürdüğü ifade edilmiştir (21). Sepsiste 

kullanıldığında böbrek ile karaciğer fonksiyon 

belirteçleri üzerine olumlu etkileri olduğu, NF-kB 

aktivasyonunu engelleyebildiği belirtilmiştir (53).  

Biyofilmler: İnsanlarda mide yangısına neden olan 

Helicobacter pylori (54) ve medikal aletler ile 

ilişkili enfeksiyonlara sebep olan Staphylococcus 

epidermidis kaynaklı biyofilm oluşumuna karşı 

etkili olabildiği belirtilmiştir (55). Ayrıca vasküler 

ve üretral kateter uygulaması sonrasında biyofilm 

yaparak enfeksiyon oluşturabilen S. aureus, S. 

epidermidis, E. coli, K. pneumoniae, P. aeruginosa, 

Proteus vulgaris (56) ve vankomisine dirençli 

Enterococcus faecalis, Enterobacter cloacae, 

Candida albicans ve Candida krusei’eye karşı 

NAC kullanıldığında biyofilm oluşumunu 

baskılayabildiği bildirilmiştir (57). NAC bu etkisini 

hücrede polisakkarit matriksinin üretimini azaltarak 

ve antimikrobiyal direnci engelleyerek 

gösterebildiği ifade edilmiştir (58). Sonuçta COPD, 

bronşektazi, otitis ve bronşitisli hastalarda biyofilm 

oluşumu ve enfeksiyon görülme insidansını 

azalttığı belirtilmiştir (59).  

Antibakteriyel: Otitis eksternalı köpeklerden izole 

edilen bakterilere (S. pseudintermedius, P. 

aeruginosa, Corynebacterium spp., Streptococcus 

spp.) in vitro NAC uygulamasının bakteriyel ilaç 

direncini baskıladığı ve otitis eksternanın tedavisi 

için yeni bir ajan olarak kullanımının uygun olduğu 

belirtilmiştir (60). Bacillus sereus ve B. subtilis’in 

NAC ile kaplanan çelik yüzeylere (61), Morexalle 

catarrhalis (62), Streptococcus pneumoniae ve 

Haemophilus influenzae’nın farengeal bölgeye 

yapışmasını azalttığını, kronik bronşitli bireylerde 

NAC kullanımının bakteriyel yapışma ve 

infeksiyon oranını azaltabileceği belirtilmiştir (63). 

İnsanlarda Scedosporium türlerinden kaynaklanan 

ve zor tedavi edilen üst solunum yolu ile akciğer 

enfeksiyonlarında bir antifungalle birlikte NAC 

kullanıldığında tedavide daha etkili sonuçlar 

alındığı bildirilmiştir (64). NAC uygulamasının 

influenzae A virüs replikasyonunu baskıladığı ve 

influenzae A virüs pandemi durumlarında tedaviye 

ek olarak kullanılabileceği ifade edilmiştir (65). 



 

 

 

N-asetil-L-Sisteinin Ekstramukolitik Etkileri...................................................................................................................................... Dicle Üniv Vet Fak Derg  2017;10(2):154-162 

158 

 

Diğer etkiler: NAC’nin antioksidan, 

antiinflamatuar ve antiapoptotik özelliklerinden 

dolayı insülin direnci sırasındaki inflamasyonu 

etkileyerek insülin direncinin temelindeki 

mitokondriyel oksidasyonu, inflamasyonu ve 

apoptosisi yatıştırarak etkili olabileceği ifade 

edilmiştir. Buna ek olarak NAC’nin hem β 

hücrelerinde hem de insülin hedef hücrelerinde bazı 

sinyal yolaklarını modüle ettiği belirtilmiştir. 

Sonuçta NAC kullanımının insülin direncini 

ortadan kaldırılmasında ve diyabetin tedavisinde 

yararlı olacağı ifade edilmiştir (66). Ayrıca yara 

iyileşmesinde kullanılabileceği bildirilmiştir (67).  

3. Sonuç ve öneriler 

Sisteinin asetillenmesiyle oluşan NAC’nin 

bağımlılığa karşı, antioksidan, antiinflamatuvar, 

biofilm önleyici, antibakteriyel, insülin direnci ve 

yara iyileşmesi üzerine olumlu etkileri, bazı 

merkezi sinir sistemi, ürogenital sistem ve sindirim 

sistemi hastalıklarına karşı olumlu etkileri gibi 

ekstra etkileri bulunmaktadır. 

Özellikle merkezi sinir sistemi üzerine olan 

etkisi ve antioksidan etkisi ile birçok çalışma 

yapıldığı, çoğunda olumlu sonuçlar elde edildiği 

dikkate alındığında klinikte asıl tedaviye ek olarak 

kullanılabileceği ifade edilebilir. 
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