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Proje Ozeti

idiyopatik akciger fibrozis (IAF), éncelikle orta yash ve yasl bireyleri etkileyen kronik bir akciger
hastaligidir. IAF'nin patogenezi belirsiz ve tartismalidir. IAF patofizyolojisinin sinirli bilgisi, etkin
tedavinin bulunamamasi sebebiyle IAF hastalarinin kétii yasam kalitesinin ve mortalitesinin devam
etmesine sebep olmaktadir. Giiniimiizde hakim olan hipotez, iIAF'de apoptozun ve/veya erken
yaslanmanin temel hicre hedefi olarak alveolar hiicrelerinin olmasi ve epitel hiicre yaralanmasi
sonrasi reepitelizasyonun bozulmasindan kaynakl olabilecegi yoniindedir. Biyolojik yaslanma
surecinin bir sonucu olan telomer kisalmasi yasa bagl bircok hastalk igin risk faktori olarak
diistiniilmektedir. IAF de telomerazdaki mutasyonlar ve yaslanmaya sebep olan etmenlerden telomer
kisalmasi ile iliskilendirilen bir hastaliktir. Hicre yaslanmasinda telomer kisalmasi gibi onemli
tetikleyici olan faktérlerden bir digeri ise oksidatif strestir ve IAF’de rolii oldugu bilinmektedir.

Onerdigimiz calismada; bleomisin ile C57BI/6 irki farelerde olusturulacak deneysel akciger fibrozis
modelinde 3,4-lakto sikloastragenol molekilinin protektif etkisi incelenecektir. Arastirma
kapsaminda akciger 6deminin saptanmasi icin akciger agirlik o6lgimi; fibrozisi incelemek igin
hematoksilen eozin boyama, masson trikrom boyama, TGF-B1 icin immunohistokimyasal boyama;
fibrozisin yaslanma ile iliskisini degerlendirmek tzere TeloTAGGG™ Telomerase PCR ELISAPLUS ve
TeloTAGGG™ telomer uzunlugu analizi, senesens belirteclerinden Ki-67 ve y-H2AX icin
immunohistokimyasal boyama; fibrozisin oksidatif stres acisindan degerlendirilmesi agisindan ise lipid
peroksid diizeyinin Olcimdi, total oksidan durum o6lcimi ve nrf2 western blot yontemleri
uygulanacaktir.

Sonuc¢ olarak 3,4-lakto sikloastragenol’in telomeraz aktivatorii olmasi ve antioksidan ozelligi
sayesinde hiicre yaslanmasinin ve oksidatif stresin onlenmesi ile fibrozis olusumunu azaltacagi
ongorilmektedir.



