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Özet: Karbon tetraklorür (CCl₄), endüstride soğutucu floroklorokarbonların üretiminde kullanılan organik bir 

bileşiktir. CCl₄ testiküler hücrelere hasar vererek erkek üreme fonksiyonlarını olumsuz yönde etkiler. Kuersetin, 

antioksidan özellikleri iyi bilinen bir flavonoiddir. Bu çalışmada CCl₄ uygulanmış erkek sıçanların testisleri üzerinde 

CCl₄’ün oluşturduğu hasarda kuersetinin etkisini incelemeyi amaçladık. Bu çalışmada toplam 28 adet erişkin 

Spraque-Dawley türü erkek sıçan kullanıldı. Deney hayvanları; Kontrol grubu, CCl₄ grubu, kuersetin, CCl₄ + 

kuersetin grubu olmak üzere toplam 4 gruba ayrıldı. Bu deney hayvanlarından; kontrol grubuna 7 gün boyunca günde 

bir kez belirlenen dozda zeytinyağı, CCl₄ grubuna 7 gün boyunca günde bir 0.5 ml/kg CCl₄, kuersetin grubuna 7 gün 

boyunca günde bir tek dozda 20 mg/kg kuersetin, CCl₄ + kuersetin grubuna ise 7 gün boyunca günde bir kez 0.5 

ml/kg CCl₄ ve 7 gün boyunca günde bir 20 mg/kg kuersetin intraperitoneal yolla uygulandı. Deney hayvanları deney 

süresi sonunda anestezik madde ile uyutuldu ve testis dokusu örnekleri Bouin solüsyonu içerisine alındı. Örnekler 

rutin histolojik işlemlerin ardından bloklandı. Her bir bloktan 3 μm kesit alınarak Hematoksilen-Eozin ve Periyodik 

Asit-Schiff + Hematoksilen boyalarıyla boyandı ve mikroskobik incelemeleri yapıldı. Çalışma sonucunda elde edilen 

bulgulara göre, kontrol grubundaki sıçanların testislerinde normal histolojik yapı, CCl₄ uygulanmış sıçanların 

testislerinde yoğun spermatogenetik hücre hasarı, CCl₄ + kuersetin verilen grupta ise azalmış hücre hasarı gözlendi. 

CCl₄’ün erkek sıçanların testisleri üzerinde toksisiteye yol açtığı, kuersetinin ise CCl₄’ün testislerde oluşturduğu bu 

hasarı azalttığı görüldü.  

Anahtar Kelimeler: karbon tetraklorür, kuersetin, sıçan, testis 

 
Emek H. Dönmez Burukoğlu D. Bayçu  C, Musmul A.  (2017). Erişkin erkek sıçanlarda karbon tetraklorür ile oluşturulan testis 

hasarı üzerine kuersetinin etkisi, Osmangazi Tıp Dergisi 2017, 39(65-73): Doi:  
 
Abstract: Carbon tetrachloride (CCl₄), the industry refrigerant is an organic compound used in the production of 

chlorofluorocarbon. Damage to testicular cells by CCl₄ adversely affect male reproductive functions. Quercetin is a 

flavonoid antioxidant properties are well known. In this study, the testes of male rats on applied CCl₄ damage caused 

by CCl₄ aimed to investigate the effect of quercetin. In this study, a total of 28 adult male Spraque Dawley rats were 

used. Laboratory animals; Control group, CCl₄ group, quercetin group, including CCl₄ + quercetin group was divided 

into 4 groups. This experimental animals; control group for 7 days, once daily determined dose of olive oil, CCl₄ 
group daily for 7 days of a 0.5 ml/kg CCl₄, quercetin group daily for 7 days in a single dose of 20 mg/kg of quercetin, 

CCl₄ + quercetin group for 7 days once a day 0.5 ml/kg daily for 7 days CCl₄ 20 mg/kg were injected with quercetin. 

Experimental animals were anesthetized with anesthetic agent at the end of test period, and testis tissue samples taken 

up in Bouin solution. After the staining process was blocked. 3 mm sections taken from each block hematoxylin and 

eosin and periodic acid-Schiff + were stained with hematoxylin and microscopic examinations were performed. 

According to the findings obtained from the study, the normal histological structure of the testis of rats in the control 

group, intense spermatogenic cells in the testes of rats by CCl₄ injury, CCl₄ + quercetin decreased cell damage was 

observed in the group. As a result, the testes of male rats on CCl₄-induced toxicity, quercetin is formed in the testes 

of CCl₄ was found to reduce this damage.  
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1. Giriş 

Karbon tetraklorür (CCl4), tetraklor metan 

gibi birçok şekilde de isimlendirilen organik 

bir bileşiktir. CCl4, günümüzde endüstride 

soğutucu floroklorokarbonların üretiminde 

dolayısıyla, klima ve soğuk hava deposu 

makinalarında yaygın bir şekilde 

kullanılmaktadır. CCl₄, yüksek oranda toksik 

bir madde olarak insan ve hayvanlarda 

potansiyel kanserojenik bir etkiye sahiptir. 

CCl4’ün başta karaciğer olmak üzere böbrek, 

testis, kalp, akciğer, beyin ve diğer dokularda 

da toksik etkisinin olduğu çeşitli çalışmalarla 

gösterilmiştir (1). CCl₄’ün, sperm motilitesi 

ve konsantrasyonunda azalmaya sebep 

olurken, anormal sperm sayısında da artış 

meydana getirdiği görülmüştür. Germinal 

hücrelerde dejenerasyon, interstisyel alanda 

ise ödem ve konjesyona sebep olmaktadır (2). 

CCl₄ spermatogenik seri hücrelerinde hasar, 

bazal membran ayrılması, seminifer tübül 

atrofisi, interstisyel alanda genişleme ve 

sperm sayısında azalma meydana 

getirmektedir (3). Bu sonuçlara göre, CCl₄ 
testis dokusunda ciddi histopatolojik hasarlara 

neden olmaktadır.  

Kuersetin, glikozidik bağlarla fenolik gruplara 

bir ya da daha fazla şeker grubunun 

bağlanmasıyla oluşan glikozitler ya da 

aglikonlar şeklinde bitkinin temel olarak 

yapraklarında ve diğer bölümlerinde meydana 

gelir. Günümüzde çeşitli bitki çaylarının 

içerisinde bulunan kuersetin; biyokimya, gıda 

kimyası, boya kimyası, tıp kimyası, boya 

endüstrisi ve kozmetik alanlarında 

kullanılmaktadır. Genellikle birçok bitkinin 

kök, gövde ve çiçeklerinde farklı 

flavonoidlerle birlikte bulunur (4). Kuersetin, 

antioksidan özellikleri olan bir bitki 

pigmentidir. Bu pigment, LDL (düşük 

yoğunluklu lipoprotein) kolesterolün okside 

olmasını önleyebilir ve hücrelerin kansere 

dönüşmesini geciktirebilir. Kuersetin, serbest 

radikalleri yakalama özelliğinden dolayı güçlü 

bir antioksidandır (5). Bu bilgiler ışığında bu 

çalışmanın amacı; erkek sıçanlara verilen 

CCl4 etken maddesinin, testisler üzerinde 

oluşturduğu hasarın tespit edilmesi ve bu süre 

boyunca verilen kuersetinin bu hasar 

üzerindeki koruyucu etkilerinin 

araştırılmasıdır. 

 

 

 

2.Gereç ve Yöntem 

Histolojik işlemler: Çalışmamızda Eskişehir 

Osmangazi Üniversitesi Hayvan Deneyleri 

Yerel Etik Kurulu tarafından 342/2013 sayılı 

kararıyla etik onayı alınmış 250±300 gram 

ağırlığında 28 adet erişkin Spraque-Dawley 

ırkı erkek sıçan kullanıldı. Deney hayvanları, 

her bir grupta 7 adet sıçan olacak şekilde 

Kontrol, Karbon tetraklorür, Kuersetin ve 

Karbon tetraklorür+Kuersetin grubu olarak 4 

gruba ayrıldı. Bu deney hayvanlarından; 

kontrol grubuna 7 gün boyunca günde bir kez 

belirlenen dozda zeytinyağı, CCl₄ grubuna 7 

gün boyunca günde bir 0.5ml/kg CCl₄, 
kuersetin grubuna 7 gün boyunca günde bir 

tek dozda 20mg/kg kuersetin, CCl₄+kuersetin 

grubuna ise 7 gün boyunca günde bir kez 

0.5ml/kg CCl₄ ve 7 gün boyunca günde bir 

20mg/kg kuersetin intraperitoneal yolla 

uygulandı. Deney hayvanları deney süresi 

sonunda anestezik madde ile uyutuldu ve 

testis dokusu örnekleri Bouin solüsyonu 

içerisine alındı. Örnekler rutin histolojik 

işlemlerin ardından bloklandı. Her bir bloktan 

3μm kesit alınarak Hematoksilen-Eozin ve 

Periyodik Asit-Schiff + Hematoksilen 

boyalarıyla boyandı ve mikroskobik 

incelemeleri yapıldı.  

İstatistiksel analiz: Tüm veri analizleri SPSS 

21.0 paket programları ile yapıldı. Sürekli 

nicel veriler; n, ortalama ve standart sapma 

olarak ifade edildi. Bağımlı ve bağımsız 

gruplarda oluşan ve normal dağılım gösteren 

sürekli veriler, Paired Samples T Test ve One 

Way Anova testleri ile analiz edildi. P<0.05 

olasılık değerleri anlamlı olarak kabul edildi.  

3.Bulgular 

Histolojik bulgular: Işık mikroskobik olarak 

kontrol ve deney gruplarını oluşturan sıçan 

testislerinin genel görünümü saptamak için 

Hematoksilen-Eozin (H-E) ve Periyodik Asit 

Schiff (PAS)+Hematoksilen (H) boyası 

uygulanmıştır.  

Işık mikroskobik değerlendirilmelerde;  

Kontrol grubu: Seminifer tübüllerdeki 

spermatogenik hücre serileri ve Sertoli 

hücreleri ile tübüllerde devam eden 

spermatogenez normal yapıda görüldü. 

İnterstisyel alan ve Leydig hücreleri normal 

yapıda gözlendi. Ayrıca bazal membran ve 

tunika albuginea yapısı normal gözlendi 

(Şekil 1a-d).  
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Resim 1. Kontrol grubu. Normal yapıdaki seminifer tübüller ve tübül duvarındaki spermatogenik hücre 

serileri; spermatogonyum (s), primer spermatosit (ps), spermatid hücreleri (rs-st) ve tübüllerde devam 

eden spermatogenez görülmekte. Normal görünümlü interstisyel alan (*) ve Leydig hücreleri (→) 

izlenmekte. Ayrıca normal yapıdaki tunika albuginea (►) yapısı görülmekte (bar:200μm, bar:100μm, 

bar:50.0μm, HE, a-d) 

 

CCl₄ grubu: Seminifer tübül duvarındaki 

spermatogenik hücrelerde dejeneratif 

değişiklikler ve hücresel kayıplar ile birlikte 

yoğun tübüler hasar ve bazı tübüllerde atrofi 

görüldü (Şekil 2a-d, Şekil 3a-d). İnterstisyel 

alanda ise ayrılmalar ve ödem ile damar 

kongesyonu dikkat çekti (Şekil 2b, Şekil 

3a,b,d). Ayrıca tübül duvarından ayrılmış 

bazal membran yapısı gözlendi (Şekil 2d, 

Şekil 3b). PAS+H ile boyanan örneklerde 

lümende tübül duvarından koparak ayrılmış 

hücre kümeleri görüldü (Şekil 3c). 
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Resim 2. Karbon tetraklorür (CCl₄) grubu: Seminifer tübül duvarındaki spermatogenik hücrelerde 

dejeneratif değişiklikler ve hücresel kayıplar ile birlikte yoğun tübüler hasar (*) ve bazı tübüllerde atrofi 

(→) görülmekte. İnterstisyel alanda ise ayrılmalar ve ödem (●) ile damar kongesyonu (►) dikkat 

çekmekte. Ayrıca tübül duvarından ayrılmış bazal membran yapısı (kalın ok) görülmekte (bar:500μm, 

bar:200μm bar:100μm, HE)(a-d). 

 

a b 

c d 
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Resim 3.  Karbon tetraklorür (CCl₄) grubu: Seminifer tübül duvarındaki spermatogenik hücrelerde 

dejeneratif değişiklikler ve hücresel kayıplar (►) ile birlikte yoğun tübüler hasar görülmekte. İnterstisyel 

alanda ise ayrılmalar (*) dikkat çekmekte. Ayrıca tübül duvarından ayrılmış PAS pozitif bazal membran 

yapısı (→) ve lümende hücre kümeleri  (çift yönlü ok) görülmekte (bar:200μm, bar:100μm, bar:50.0μm, 

PAS+HE)(a-d). 

Kuersetin Grubu: Normale yakın yapıdaki 

seminifer tübülde spermatagonyumlar, primer 

spermatositler, sekonder spermatositler, 

spermatidler, bazal membran, interstisyel 

alanda Leydig hücreleri, makrofajlar ve damar 

yapılarının kontrol grubuna benzer yapı 

gösterdiği gözlendi. Spermatogenezin normal 

devam ettiği görüldü (Şekil 4a-d). 

 

a b 

c d 
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Resim 4. Kuersetin (QE) grubu: Normale yakın yapıdaki seminifer tübüller ve tübül duvarındaki spermatogenik 

hücre serileri; spermatogonyum (s), primer spermatosit (ps), spermatid hücreleri (rs-st) ile tübüllerde devam eden 

spermatogenez görülmekte. Normale yakın görünümlü interstisyel alan ve Leydig hücreleri (L) izlenmekte. Ayrıca 

normal yapıdaki PAS pozitif bazal membran yapısı (→) görülmektedir (bar:200μm, bar:100μm, bar:50.0μm, 

bar:20.0μm, PAS+HE, a-d). 

 

CCl₄+Kuersetin Grubu: Bazı tübüllerde hasar 

devam etse de genellikle azalmış tübüler hasar 

ve normale yakın yapıdaki seminifer tübüller 

ile devam eden spermatogenez izlendi (Şekil 

5a-b). İnterstisyel alanda ise azalmış ödem ve 

normale yakın görünümlü Leydig hücreleri 

gözlendi. Ayrıca normale yakın yapıdaki PAS 

pozitif bazal membran yapısı görüldü (Şekil 

5c-d).
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Resim 5.Karbon tetraklorür (CCl₄)+kuersetin (QE) grubu:Bazı tübüllerde hasar devam etse de (*) 

genellikle azalmış tübüler hasar ve normale yakın yapıdaki seminifer tübüller ile devam eden 

spermatogenez izlenmekte. İnterstisyel alanda ise azalmış ödem ve normale yakın görünümlü Leydig 

hücreleri (►) gözlenmekte. Ayrıca normale yakın yapıdaki PAS pozitif bazal membran yapısı (→) 

görülmekte (bar:200μm, bar:50.0μm, HE,a,b, PAS+HE,c-d). 

İstatistiksel bulgular: Gruplar arası deney 

öncesi ağırlık ile deney sonrası ağırlık 

kıyaslandığında kontrol grubu ve kuersetin 

grubunda önemli düzeyde bir farklılık 

görülmüştür (kontrol grubu p<0,001***, 

kuersetin grubu p=0.007**) CCl₄ ve 

CCl₄+kuersetin grubu deney öncesi ve deney 

sonrası ağırlıkları kıyaslandığında vücut 

ağırlığında azalma olmuştur fakat anlamlı 

değildir (Grafik 1). 

a 

c 

b 

d 
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Grafik 1. Deney öncesi deney sonrası ağırlık kıyaslaması. 

4.Tartışma 

CCl₄, tipik bir toksik ajandır ve toksik etkisi 

serbest radikal üretimi ile olmaktadır (6). Bu 

maddenin, dokularda hasar oluşturma 

mekanizması, CCl₄’ün sitokrom P450 enzimi 

aracılığıyla oldukça toksik triklorometil 

(CCl3) ve triklorometil peroksil (CCl3O2) 

serbest radikallerine dönüşümü sonrası 

başlayan lipit peroksidasyonu ile ortaya çıkan 

oksidatif hasar olarak açıklanmıştır (7). 

Vücutta, fizyolojik ortamda veya herhangi bir 

patolojik olay sonucunda oluşan serbest 

radikaller ile bunların koruyucusu olan 

antioksidan savunma sistemi arasındaki 

dengenin serbest radikaller lehine kayması 

oksidatif stresi gösterir. Organizma, oksidatif 

hasara karşı enzimatik ve nonenzimatik 

antioksidan sistem ve moleküllerle korunur. 

CCl₄’ün başta karaciğer olmak üzere böbrek, 

testis, kalp, akciğer, beyin ve diğer dokularda 

da toksik etkisinin olduğu çeşitli çalışmalarla 

gösterilmiştir (7). Deneysel olarak 

gerçekleştirilmiş daha önceki araştırmalarda, 

CCl₄ maruziyetinin testislerde oksidatif doku 

hasarına ve lipid peroksidasyonuna yol açtığı 

bildirilmiştir. Ayrıca, daha önce yapılmış olan 

benzer çalışmalarda, CCl4 toksisitesine bağlı 

olarak testis dokusunda histopatolojik 

değişikliklerin de meydana geldiği ortaya 

konmuştur (8). Bizim çalışmamızda bu 

çalışmalara paralel olarak CCl4’e maruz kalan 

testiste histopatolojik hasarlar gözlenmiştir. 

CCl4 uygulamasının erkek deney 

hayvanlarında oksidatif toksisite ile üreme 

sisteminde, morfolojik, yapısal ve fonksiyonel 

hasara yol açtığı bildirilmiştir (2,3,9,10).  

Kuersetin, süperoksit ve hidroksil radikallerini 

temizlemekte, lipid peroksidasyonunu inhibe 

etmektedir ve lipid peroksil radikallerini 

azaltmaktadır. Birçok araştırmacı, kuersetin 

antioksidan aktivitesi sayesinde erkek üreme 

işlev bozukluğu üzerinde iyileştirme etkisi 

olduğunu bildirmiştir. Buna ek olarak, 

kuersetin lipid peroksidasyonu antioksidan 

enzim aktivitesinin artırılması ve azaltılması 

ile CCl₄’ün neden olduğu karaciğer fibrozu 

üzerine yararlı bir etkiye sahip olduğu 

bildirilmiştir (2,11-15). Sunulan bu 

araştırmada CCl₄ ve kuersetin birlikte 

çalışılmış ve etkileri araştırılmıştır. CCl₄ 
uygulanan sıçanların testislerinde ciddi 

hücresel hasar gözlenmekle birlikte CCl₄ ile 

beraber kuersetin uygulamasının bu hasarı 

azalttığı görülmüştür. 

5.Sonuç 

CCl₄, testis üzerinde oldukça toksik etki 

göstermektedir. Bazal membranda kalınlaşma, 

seminifer tübüllerde vakuolizasyon, 

spermatogenik hücrelerde yoğun hasar, 

spermatogonyumlarda kromatin 

yoğunlaşmasına bağlı piknotik çekirdek, 

interstisyel alanda ödem oluşumu ve 

damarlarda konjesyon ve dilatasyona neden 

olarak spermatogenezi olumsuz yönde 

etkilemektedir. 7 gün boyunca günde bir 

0.5mg/kg CCl₄ ile 20mg/kg kuersetin verilen 

grupta, testis ağırlığı ve vücut ağırlığında 

herhangi bir azalma gözlenmemiştir. 7 gün 
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boyunca günde bir 0.5mg/kg CCl₄ ile 

20mg/kg kuersetin verilen grupta kuersetin, 

CCl₄’ün testis üzerinde oluşturduğu hasarı 

azaltmaktadır. Kuersetin’in, CCl₄’ün 

toksitesini nasıl önlediğinin ortaya 

konmasında ileri enzimatik, biyokimyasal ve 

immünohistokimyasal düzeyde yapılacak 

araştırmalar bu konuda ek bilgiler ve kanıtlar 

sağlayabilir.  
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