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ÖZET 

GİRİŞ ve AMAÇ: Bu araştırmada omega – 3 yağ asitlerinin sıçan karaciğer dokusundaki bazı 
metabolik enzimlerin aktivitelerine olan olumlu etkisinin biyokimyasal düzeyde incelenmesi 
amaçlandı. 
YÖNTEM ve GEREÇLER: Çalışma kapsamında toplamda 16 adet Wistar – Albino cinsi erişkin 
erkek sıçan iki gruba ayrılarak kullanıldı. Kontrol grubundaki sıçanlara (n=8) intragastrik gavaj 
yöntemi ile serum fizyolojik zerk edildi. Deney grubundaki sıçanlara (n=8) ise 400 mg/kg vücut 
ağırlığı dozu olacak şekilde omega – 3 yağ asidi yine intragastrik gavaj yöntemi ile verildi. Altı 
hafta devam eden çalışma süresi sonunda tüm hayvanlar dekapite edilmek suretiyle öldürüldü 
ve karaciğer doku örnekleri alındı. Bu doku örneklerinde malondialdehit (MDA) düzeyi, 
süperoksit dismutaz (SOD) ve glutatyon peroksidaz (GSH-Px) enzim aktivasyonları 
spektrofotometrik yöntem kullanılarak tayin edildi. Ayrıca gruplara ait serum örneklerinde 
aspartat aminotransferaz (AST), alanin aminotransferaz (ALT) ve alkalen fosfataz (ALP) 
değerleri belirlendi. 
BULGULAR: Yapılan çalışma sonucunda omega – 3 yağ asidi tatbik edilen deney grubu 
sıçanların karaciğer doku örneklerinde kontrol grubuna oranla MDH düzeyinde istatistiksel 
olarak anlamlı bir şekilde azalma izlendi. SOD ve GSH-Px enzim aktivasyonlarında ise kontrol 
grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı bir artış tespit edildi. Ayrıca bu bulgulara ilave olarak 
deney grubu sıçanların alınan serum örneklerinde AST (U/L) ve ALT (U/L) enzim değerlerinin 
kontrol grubu hayvanların değerlerine oranla istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde düşüş 
gösterdiği tespit edildi. ALP (U/L) enzim değerinin ise kontrol grubuna oranla göstermiş olduğu 
azalmanın istatistiksel olarak anlamlı olmadığı belirlendi. 
TARTIŞMA ve SONUÇ: Sıçanlar üzerinde yürütmüş olduğumuz bu çalışmada, omega – 3 yağ 
asitlerinin sıçan karaciğer dokusu üzerinde oksitatif hasarı önlediği ve antioksidan sistemi 
güçlendirdiği gösterildi. 

Anahtar Kelimeler: Omega – 3 yağ asiti, karaciğer, sıçan 

SUMMARY 

INTRODUCTION: In this research, positive effects of omega - 3 fatty acids on activities of some 
metabolic enzymes in rat liver were investigated at biochemical level. 
METHODS: In the study a total of 16 Wistar - Albino male rats were divided into two groups. 
Physiological serum was injected to the rats in the control group (n=8) with intragastric gavage 
method. 400 mg/kg omega - 3 fatty acids, body weight per dose, was administered to rats in 
the experimental group (n=8) by intragastric gavage method again. After six weeks of 
treatments all animals were killed by decapitation and liver tissue samples were taken. 
Malondialdehyde (MDA) level and superoxide dismutase (SOD) and glutathione peroxidase 
(GSH-Px) enzyme activities were detected in tissue samples. In addition to liver tissue, blood of 
the animals was also collected and aspartade aminotransferase (AST), alanine 
aminotransferase (ALT) and alkaline phosphatase (ALP) levels were detected in serum samples. 
RESULTS: MDA level in omega - 3 fatty acid treated group was reduced in a statistically 
significant manner when compared with the control group rat liver tissue samples. The 
increase İn SOD and GSH-Px enzyme activities were also found statistically significant in this 
group when compared with the control group. Furthermore, the AST (U/L) and ALT (U/L) 
enzyme levels in serum of experimental group rats were significantly lower than control 
animals. No significant difference was detected on ALT (U/L) enzyme levels between two 
groups. 
DISCUSSION AND CONCLUSION: In this study we conducted on rats, it has been shown that 
omega - 3 fatty acids prevent oxidative damage and strengthen the antioxidant system in rat 
liver tissue. 
Keywords: Omega - 3 fatty acids, liver, rat 
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GİRİŞ 

Omega – 3 yağ asitleri olarak anılan dokozaheksanoik asit 
(DHA), eikozapentaenoik asit (EPA) ve alfa linolenik asit 
(ALA) hücre membranının yapısında mevcut olan 
esansiyel yağ asitleridir ve hücrenin normal 
fonksiyonlarının idamesi için gereklidirler. DHA ve EPA 
uzun zincirli çoklu doymamış yağ asitleri (PUFA) 
ailesindendirler ve balık yağında fazla miktarda 
mevcutturlar.

1-3
 Esansiyel yağ asitlerinin hücre 

membranındaki miktarı, membran akışkanlığında çok 
önemli bir yer tutmaktadır.

1,2
 Gen ekspresyonu ve hücre 

içi haberleşme açısından önem arz eden omega – 3 yağ 
asitleri, aynı zamanda hücrenin enerji ihtiyacını karşılar 
ve vücut ısısının stabilizasyonuna katkıda 
bulunur.

3
Omega – 3 yağ asitleri balık yağı başta olmak 

üzere soya yağı, ceviz, keten tohumu gibi bitkisel yağlarda 
ve yeşil yapraklı sebzelerde fazla miktarda 
bulunmaktadır.

1
 Omega – 3 yağ asitleri uzun karbon 

zincirli biyokimyasal yapılardır ve tüm memelilerde vücut 
için gereklilik arz eder. Laboratuvar ortamında 
sentezlenemediği için kesinlikle diyet ile temin edilmek 
zorundadırlar.

4
 

Omega – 3 yağ asitlerinin antienflamatuar, antioksidan, 
antihiperlipidemik, antihipertansif, antiaritmik, 
antiagregan ve antiaterojenik etki gösterdiği ortaya 
konulmuştur.

5,6
 DHA, bilhassa retina, beyin ve diğer nöral 

dokularda ağırlıklı olarak bulunan ve hücre membranının 
içeriğine dahil olan bir yağ asitidir. DHA serebral korteks 
yağ içeriğinin % 15-20’sini meydana getirir. İlaveten DHA 
akson yapısını muhafaza eder ve elektriksel uyarının 
iletilmesine yardımcı olur.

2
Meme kanseri ve akciğer 

kanseri tedavisine omega – 3 yağ asitlerinin de ilave 
edilebileceği ortaya konulmuştur. 

7,8
 Omega – 3 yağ asiti 

ağırlıklı gıda tüketilmesi kolon kanseri riskini 
düşürmektedir.

9
 Son yıllarda yapılan çalışmalardaomega 

– 3 yağ aitlerinin kanser, kardiovasküler hastalıklar, 
immün sistem, siroz ve nöral sistem üzerinde faydalı 
etkileri olduğu gösterilmiştir.

10-15
 Bu bilgilere ek olarak 

omega – 3 esansiyel yağ asitlerinin oksidatif stresi azaltan 
antioksidan özelliklere sahip olduğu ve reaktif oksijen 
türlerinin üretilmesini önlediği rapor edilmiştir.

16-20
 

Omega – 3 yağ asitleri takviyesinin karaciğer hasarını ve 
karaciğerde yağlanmayı azalttığı son çalışmalarda 
gösterilmiştir.

21,22
 Uzun zincirli omega – 3 yağ asitlerinin 

aynı zamanda karaciğerde yağ birikimi ile ilişkili karaciğer 
inflamasyonunun tedavisinde de yararlı olduğu ortaya 
konulmuştur.

23
 Yine yapılan bir diğer çalışmada omega – 

3 yağ asitlerinin güçlü antioksidanlar olduğu düşünülmüş 
ve çoğu insan kanserinde, antikanser ajan olarak rol 
aldıkları yaygın olarak onaylanmıştır.

24,25
 Diyetle alınan 

omega – 3 yağ asitlerinin IL-6 ve diğer proinflamatuar 
sitokin seviyelerini hem invitro hemde invivo azaltabilme 

yetisi bulunmaktadır. 
26-28

 Öte yandanomega – 3 yağ 
asitlerinin insanlarda şilomikron trigliseritlerin klirensini 
hızlandırdığı ve bu nedenle invivo olarak serumda 
triaçilgliserol konsantrasyonlarının etkin biçimde düştüğü 
gösterilmiştir.

29
 

Bizim de yürütmüş olduğumuz bu çalışmamızda, omega – 
3 yağ asitlerinin sıçanlarda karaciğer dokusu üzerindeki 
koruyucu ve olumlu etkilerinin biyokimyasal düzeyde 
araştırılması amaçlandı. 

GEREÇ VE YÖNTEM 

Yapmış olduğumuz bu çalışmada 16 adet erişkin Wistar – 
Albino cinsi erkek sıçan kullanıldı. Sıçanlar rasgele bir 
şekilde iki gruba ayrıldı. Grup I (n=8)’deki kontrol 
sıçanlara gün aşırı olacak şekilde intragastrik gavaj 
yöntemi kullanılarak serum fizyolojik tatbik edildi. Grup II 
(n=8)’deki sıçanlara ise400 mg/kg doz şeklinde omega – 3 
yağ asiti (Marincap kapsül®) yine intargastrik gavaj 
yöntemi ile günlük olarak zerk edildi. Altı hafta süren 
deney süresi sonunda bütün hayvanlar dekapitasyon 
yöntemi kullanılarak öldürüldü. Arkasından karaciğer 
doku örnekleri alındı. Alınan örnekler 0.15 M’lık soğuk (+4 
C°) potasyum klorür (KCI) ile yıkandı ve arkasından 
kurutma kağıdı ile kurutuldu. Dokular homojenizatör ile 
(Ultra Turrax Type T25-B, IKA Labortechnic, Germany) 
0.15 M’lık KCL çözeltisi içinde 16000 rpm’de 3 dk 
homojenize edildi. Homojenizasyon işlemi bir buz kabı 
kullanılarak yapıldı. Homojenat 5000×g’de 1 saat (+ 4 C°) 
santrifüjlenerek süpernatan elde edildi. Analiz zamanı 
gelene kadar (1 hafta) –40 C°’de muhafaza edildi. 
Süperoksit dizmutaz (SOD) ve glutathione peroxidaz 
(GSH–Px) enzim aktiviteleri süpernatanda, 
malondialdehid (MDA) seviyesi ise homojenatta 
spektrofotometrik olarak elde edildi. Ayrıca gruplara ait 
alınan serum örneklerinde; aspartat aminotransferaz 
(AST), alanin aminotransferaz (ALT) ve alkalen fosfataz 
(ALP) değerleri biyokimyasal olarak ölçüldü. 
Süperoksit dismutaz tayini: Süperoksit dismutaz enzimi 
Sun ve arkadaşlarının modifiye ettiği yöntem ile 
belirlendi.

30
 Bu metodun prensibi nitroblue 

tetrazolium’un (NBT) süperoksit üreticisi olan ksantin–
ksantinokinaz sistemi tarafından indirgenmesi gerçeğine 
dayanmaktadır. SOD aktivitesi ünite/g (U/g) doku proteini 
olarak gösterilir. 
Malondialdehid tayini: Lipid peroksidasyon ölçüm 
metodu olan Esterbauer metodu tatbik edilerek 
gerçekleştirildi.

31
 Tiyobarbütirik asit ile 90–95C°’de 

reaksiyona giren malondialdehid pembe renkli bir 
kromojen meydana getirmektedir. On beş dakika sonra 
numuneler hızla soğumaya alındı ve absorbansları 532 
nm’de spektrofotometrik olarak okundu. Elde edilen 
değerler nmol/g protein cinsinden tespit edildi. 
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Glutatyon peroksidaz tayini: Glutatyon peroksidaz 
aktivitesi Paglia ve arkadaşlarının yöntemi kullanılarak 
belirlendi.

32
 GSH-Px, hidrojen peroksit varlığında redükte 

glutatyonun (GSH) okside glutatyona (GSSG) 
yükseltgenmesini katalizler. Hidrojen peroksidin 
bulunduğu ortamda GSH-Px’in oluşturduğu GSSG, 
glutatyon redüktaz ve NADPH yardımı ile GSH’a 
indirgenir. GSH-Px aktivitesi NADPH’ın NADP+’ya 
yükseltgenmesi sırasındaki absorbans azalmasının 340 
nm’de okunması ile orataya konuldu. 
İstatistiksel Analiz 
Sayısal verilerin analizinde “SPSS 21.0” istatistik programı 
kullanıldı. Grupları karşılaştırmak için “Mann-Whitney U 
Testi” uygulandı. İstatistiksel olarak p<0,05 olan değerler 
anlamlı kabul edildi. Sonuçlar aritmetik ortalama ± 
standart hata (SH) şeklinde gösterildi. 

BULGULAR 

Spektrofotometrik olarak karaciğer doku örneklerinde 
MDA değeri, SOD ve GSH–Px enzim aktivite değerleri 
tespit edildi ( Tablo – 1 ). 

Tablo 1. Gruplara ait karaciğer doku örneklerindeki SOD, GSH-
Px ve MDA değerleri (n=8). 

PARAMETRE KONTROL OMEGA-3 P değeri 

MDA (nmol/gr protein) 10,61 ± 0,44 7,02 ± 0,71 0,003 

SOD (U/gr protein) 33,90 ± 0,81 105,85 ± 10,81 0,001 

GSH-Px (U/gr protein) 28,89 ± 2,07 79,48 ± 5,34 0,001 

Değerler ortalama ± SH şeklinde verilmiştir. 
 

Oksidatif hasarı işaret etmesi bakımından önemli bir 
gösterge olan MDA enzim değerinin kontrol grubu ile 
mukayese edildiğinde, omega–3 yağ asidi verilen grupta 
istatistiksel olarak anlamlı bir düşüş gösterdiği tespit 
edildi (p<0,005) (Şekil – 1). Ayrıca yine Omega – 3 yağ 
asidi tatbik edilen grubun karaciğer doku örneklerindeki 
SOD ve GSH–Px enzim aktivite değerlerinin kontrol 
grubuna oranla istatistiksel olarak anlamlıbir şekilde artış 
gösterdiği görüldü (Şekil – 2) (p<0,005) ve (Şekil – 3)  
(p<0,005). 
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 Şekil 1. MDA değerleri (nmol/g protein). *p=0.003.  
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Şekil 2. SOD değerleri (U/g protein). *p=0.001. 
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Şekil 3. GSH-Px değerleri (U/g protein). *p=0.001. 
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Tablo 2. Gruplara ait Serum AST, ALT ve ALP değerleri (n=8). 

PARAMETRE KONTROL OMEGA-3 P değeri 

ALT (U/L) 44,21 ± 2,57 17,40 ± 1,11 0,001 

AST (U/L) 184,29 ± 3,96 108,76 ± 3,12 0,001 

ALP (U/L) 171,06 ± 12,65 146,81 ± 11,76 0,115 

Değerler ortalama ± SH şeklinde verilmiştir. 
 

Ayrıca bu bulgulara ilave olarak gruplara ait alınan serum 
örneklerinde, omega–3 yağ asidi verilen grubun serum 
ALT değerinin kontrol grubu ile kıyaslandığında 
istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde düşüş gösterdiği 
(Şekil–4) (p<0,005), yine omega – 3 yağ asidi verilen 
grubun serum AST değerinin kontrol grubuna oranla 
istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde düşüş gösterdiği 
(Şekil–5) (p<0,005) belirlendi. Alınan serum 
örneklerindeki ALP değerindeki düşüşün ise omega–3 yağ 
asidi tatbik edilen grubun kontrol grubuna olan oranının 
istatistiksel olarak anlamlı olmadığı ortaya konuldu (Şekil 
– 6) (p<0,005). 
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Şekil 4. Serum ALT değerleri (U/L). *p=0.001.  
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Şekil 5. Serum AST değerleri (U/L). *p=0.001.  
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Şekil 6. Serum ALP değerleri (U/L).  

TARTIŞMA 

Hücresel işlevlerin amaca uygun bir şekilde 
sürdürülebilmesi için omega – 3 yağ asitleri önemli bir yer 
teşkil etmektedir. Mitokondri, hücre membranı ve 
endoplazmik retikulum gibi organeller açısından da 
Omega–3 yağ asitleri önem arz eder. Oksidatif süreç 
dahilinde, omega–3 yağ asitleri dokularda azalan PUFA 
(çoklu doymamış yağ asitleri) yerine geçerek koruyucu bir 
etki yaratmaktadırlar . EPA ve DHA, PUFA ailesinden olan 
yağ asitleridir ve omega–3 yağ asitleri olarak bilinirler.

5,33
 

Balık yağında zengin miktarda mevcut olan omega 3 yağ 
asitlerinin (EPA, DHA ve ALA) antihipertansif ve 
antienflamatuar nitelikler taşıdığı ve canlı dokular için 
koruyucu özellikte olduğu belirtilmiştir.

5,18,33
 Daha önce 

yapılan deneysel çalışmalarda, oksidatif hasara karşı 
omega–3 yağ asitlerinin koruyucu etki gösterdiği ortaya 
konulmuştur.

18
 

Apoptozis fizyolojik ve patolojik birçok olayda meydana 
gelen programlanmış bir hücre ölümüdür. Apoptozis’in 
başlamasında hücre içi ve dışı kaynaklı ölüm sinyalleri 
başrol oynamaktadır. Bu uyarılar sonucunda hücrede ilgili 
genetik mekanizma harekete geçer ve apoptotik süreç 
başlar. Hiperkalsemi, metabolizma ve siklus bozuklukları, 
pH değişiklikleri gibi faktörler hücre içi kaynaklı sinyaller 
iken hipoksi, ısı değişiklikleri, anti-kanser ilaçlar, 
ultraviyole ışınları ve toksik maddeler ise hücre dışı 
kaynaklı sinyallerdir.

34-36 

Organizma, oksidatif hasara karşı enzimatik ve non 
enzimatik sistem ve moleküller tarafından korunur. 
Enzimatik antioksidan sistemler dahilinde SOD ve GSH – 
Px yer almaktadır.

37
 MDA ise dokuda oluşan oksidatif 

hasarı gösteren ve lipid peroksidasyonu sonucu oluşan 
moleküler bir göstergedir.

38,39
 Yürütmüş olduğumuz 

çalışmamızda biz de omega–3 yağ asidi zerk edilen 
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sıçanların karaciğer doku örneklerinde SOD ve GSH–Px 
enzim aktivitelerinin yükseldiğini, buna karşın MDA 
miktarının ise azalma eğilimine girdiğini gözlemledik. 
Antioksidan savunma sistemi, lipid peroksidasyon 
sürecini başlatan reaktif oksijen türlerinin ortadan 
kaldırılmasında kritik bir rol oynamaktadır.

40
 Omega–3 

yağ asitleri TNF–alfa ve IL–1 beta gibi proinflamatuar 
sitokinlerin oluşumunu azaltır.

41
 Kronik hastalıkların 

gelişmesine sebebiyet veren faktörlerden biriside doymuş 
yağ asitlerinin tüketimidir. Omega yağ asitlerinin tüketimi 
ise birçok hastalığa karşı tedavi edici ve önleyici bir etki 
yaratır.

1,42 

Karapehlivan ve arkadaşlarının fareler üzerinde yapmış 
oldukları çalışmada, civa klorid (HgCl2)’nin indüklediği 
karaciğer, böbrek ve beyin dokuları üzerindeki 
toksikasyona karşı omega–3 yağ asitleri ile 
gerçekleştirilen tedavi sonucunda bizim çalışmamıza 
benzer şekilde doku MDA ve GSH–Px seviyelerinde 
istatistiksel olarak anlamlı değişiklikler gözlemlenmiştir.

43
 

Shaaban ve arkadaşlarının erişkin erkek sıçanlarda yapmış 
oldukları bir çalışmada,karaciğerde ilerlemiş bir oksidatif 
stres, hasar ve fibrozis durumunda omega–3 yağ asitleri 
ve olmesartan ile yapılan geç tedavide faydalı etkilerin 
olduğuna dair ikna edici kanıtlar ortaya konulmuştur. 
Shaaaban ve arkadaşları yapmış oldukları bu çalışmada 
karbontetraklorür’ün indüklediği karaciğer hasarında, geç 
omega–3 yağ asidi tedavisi ve verilen olmesartan dozuna 
bağımlı olarak karaciğerdeki MDA, NOx (total 
nitrat/nitrit) ve MPO (myeloperoksidaz) seviyelerindeki 
şiddetli yükselişin ve GSH ve SOD seviyelerindeki düşüşün 
hafiflediğini belirlemişlerdir. Ancak omega–3 yağ 
asitlerinin ve olmesartan tedavisinin birlikle 
uygulanmasının bir antagonizma yarattığı, buna bağlı 
olarak karaciğer NOx, MPO, GSH ve SOD seviyeleri 
üzerindeki faydalı etkilerde bir kayıp olduğu göze 
çarpmıştır. Benzer bir şekilde aynı çalışmada, omega–3 
yağ asitleri ile yapılan tek başına tedavide bizim 
çalışmamıza benzer bir şekilde, karaciğer hasarındaki 
biyokimyasal belirteçlerde ( ALT, AST, Laktat 
Dehidrogenaz (LDH), Gama Glutamil Transferaz(GGT) ) 
çok etkili bir düşüş gözlemlenmiştir.

44
AST, ALT ve ALP 

enzimleri karaciğerdeki hasarın durumunu 
değerlendirmede sıklıkla kullanılmaktadır ve kemirgen 
türlerinde karaciğer hasarını ölçmek için daha duyarlı 
parametreler olarak kabul edilmektedir.

45-47
 Hastzitolios 

ve arkadaşlarının yapmış oldukları bir çalışmada, 
hiperlipidemili hastalara omega–3 yağ asiti uygulanması 
sonucunda AST ve ALT aktiviteleri seviyesinde bir düşüş 
tespit edilmiştir ve hastaların %35’inde karaciğer 
yağlanmasını engellediği rapor edilmiştir.

48
 Alwayn ve 

arkadaşlarının yapmış oldukları bir diğer çalışmada bizim 
çalışmamıza benzer bir şekilde alkolik olmayan karaciğer 

yağlanması modelinde omega–3 yağ asitleri uygulanmış 
olan kemirgenlerde, yüksek karbonhidrat alımında 
omega–3 yağ asitleri tedavisi uygulanmayan grup ile 
karşılaştırıldığında AST, ALT ve ALP aktivitelerinde bir 
azalma rapor edilmiştir.

49
Yine Abdou ve Hassan’ın dişi 

sıçanlar üzerinde yapmış oldukları bir başka çalışmada 
kurşun asetat ile muamele görmüş hayvanların serum 
örneklerinde AST, ALT, ALP ve LDH düzeyleri kontrol 
grubu ile karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı bir 
ölçüde artış göstermiş, diğer taraftan ise serum total 
protein ve albümin düzeylerinin kurşun asetat ile 
işlemden sonra kontrol grubuna kıyasla önemli ölçüde 
azaldığını tespit edilmiştir. Diğer taraftan bizim 
çalışmamıza benzer bir şekilde, kurşun asetat ile birlikte 
iki doz omega–3 yağ asidi verilen sıçanlarda, sadece 
kurşun asetat ile muamele gören gruba kıyasla serum 
AST, ALT, ALP, total proteinler ve albümin düzeyinin 
normale geldiği ortaya konulmuştur.

50
Karaciğerin 

reperfüzyon hasarı ile ilgili yapılmış olan bir başka 
deneysel çalışmada ise yine omega–3 PUFA’nın 
karaciğerde DNA hasarlanmasında ve oksidatif stresde 
önleyici, çözümleyici ve koruyucu bir etki gösterdiği, 
nekroinflamatuar karaciğer yaralanmasında ve karaciğer 
yağlanmasında önemli ölçüde iyileştirme sağladığı rapor 
edilmişdir.

51-53 

Sonuç olarak bizde sıçanlar üzerinde yapmış olduğumuz 
biyokimyasal düzeydeki bu çalışmamızda, omega–3 yağ 
asitlerinin karaciğer dokusu üzerinde antioksidan 
savunma sistemini desteklediğini, oksidatif hasarı 
önlediğini ve ayrıca karaciğer fonksiyon testi 
enzimlerinde de kaydadeğer bir azalmaya yol açarak 
karaciğerde korucu bir etki yarattığını tespit ettik. 
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