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Özet 
Çörek otu ve çörek otu yağı halk arasında sıklıkla kullanılmaktadır. Fakat gebelerin kullanımında yavruya toksik etkisi 
bilinmemektedir. Biz bu çalışmada çörek otu yağının sıçan fetüslerinde karaciğer gelişimine etkisini araştırmayı amaçladık. 
Çalışmamızda 4 tanesi kontrol, 6 tanesi deney grubu olmak üzere 10 adet dişi sıçan kullanıldı. Sıçanlar gebe bırakıldıktan sonra 
kontrol grubuna gebelik süresince 2.5 ml/kg/gün serum fizyolojik, deney grubuna ise 2.5 ml/kg/gün çörek otu yağı orogastrik yolla 
verildi. Gebelerin doğumlarını takiben yavru sıçanlar tartılıp servikal dislokasyonla sakrifiye edildi. Yavru sıçanlardan alınan 
karaciğerler tespit ve doku takibi işlemlerinden geçirildi. Karaciğer bloklarından alınan kesitler hemotoksilen-eozin ve Masson trikrom 
boyalarıyla boyanıp ışık mikroskobunda incelendi. Gruplar karşılaştırıldıklarında deney grubuna ait yenidoğan karaciğer dokularındaki 
histopatolojik bulguların, hidropik dejenerasyon dışında, kontrol grubundan istatistiki olarak farklı olmadığı görüldü. Sonuç olarak, 
gebelikte kullanılan çörek otu yağı, fetüste karaciğer üzerinde önemli bir toksik etki yapmamıştır.  
Anahtar kelimeler: Çörek otu yağı; karaciğer; sıçan; yenidoğan 
 
Abstract 
Nigella sativa and its oil are frequently consumed among the people. However, its toxic effect on fetus is not known when used during 
pregnancy. In this study, we aimed to investigate the effect of Nigella sativa oil on the liver development of rat fetus. Ten female rats 
were used in this study; four of them consist of control group and six of them composed of the experimental group. When the 
pregnancy was started, 2.5 ml/kg/day saline or 2.5 ml/kg/day Nigella sativa oil were administered by oral orogastric route for control 
and experimental groups, respectively. After deliveries, newborn rats were weighed and sacrificed by cervical dislocation. Livers, 
obtained from newborn rats, were fixed with formalin and embedded with paraffin wax to prepare blocks. Sections obtained from liver 
blocks were stained with hematoxylin-eosin and Masson trichrome, and examined by light microscope. There were no statistically 
significant differences between groups in histopathological findings of liver tissues of newborns, except hydrophic degeneration, when 
the groups were compared. In conclusion, using Nigella sativa oil during pregnancy do not produce toxic effects on fetus liver. 
Keywords: Nigella sativa oil; liver; rat; newborn 
 

 

 

Giriş  
Ranunculuceae familyasına ait olan Nigella sativa bitkisi 
çok ilginç bir tıbbi geçmişe sahiptir (1). Ülkemizde; 
ekmek, çörek ve bazı peynir çeşitlerinde yaygın olarak 
kullanılan bu bitkinin tohumları eski Mısır ve Yunan 
hekimleri tarafından baş ağrısı, burun tıkanıklığı, diş 
ağrısını tedavi etmek, bağırsak kurtlarının dökülmesini 
sağlamak, menstrüasyonu düzenlemek ve anne sütünü 
arttırmak için kullanılmıştır (1). Astım, bronşit, baş 
ağrısı, dizanteri, enfeksiyonlar, şişmanlık, sırt ağrısı, 
hipertansiyon ve mide bağırsak yolları problemleri dahil 
geniş bir hastalık grubunun tedavisinde geleneksel ilaç 
olarak Orta Doğu ve Uzak Doğuda halk arasında uzun 
süredir kullanılmaktadır (2,3). Hippokrates ve 
Dioscorides eserlerinde çörek otundan Melanthion 
adıyla söz etmişlerdir. Çörek otu taneleri ayrıca farenjit, 
grip, paralizi, karın ağrısı ve birçok hastalığın 
tedavisinde kullanılmaktadır (4). 
 
Çörek otu tohumları iştah açıcı, süt artırıcı, adet 
düzenleyici, sarılık giderici, gaz giderici, idrar söktürücü 
(diüretik) gibi amaçlar için de kullanılmaktadır (5). 
Çörek otu yağının antibakteriyel (1), antifungal (6), 
antidiyabetik (7,8), immunomodülatör (9), 
antienflamatuar (10,11), analjezik (12), antiviral (13), 

antioksidan (1) ve antihiperlipidemik (14) etkileri 
bildirilmiştir. Belli nörofarmokolojik etkileri bildirilmiş, 
hatta bir çalışmada timokinonun (TQ) hafif epilepside 
antikonvülsan olarak kullanılabileceği gösterilmiştir 
(15,16).  
 
Çörek otunun etkin maddesi olan TQ’un aynı zamanda 
izole sıçan hepatositlerinde tetra-bütilhidroperoksid ile 
indüklenmiş oksidatif hasara karsı koruyucu bir etkiye 
sahip olduğu ve intrasellüler glutatyon (GSH) üretimini 
arttırdığı kantitatif olarak saptanmıştır (17).  
 
Yapılan arastırmalarda, çörek otunun çeşitli kanser 
hücrelerini öldürdüğü ve tümöre karşı özel antikorların 
üretimini uyardığı, ayrıca makrofaj hücrelerinin sayısı 
ve aktivasyonunda da artışa neden olduğu saptanmıştır 
(18-20). Çörek otu ekstresinin kemik iliğinde bağışıklık 
sistemi ile ilgili hücrelerin sayılarında artışa neden 
olduğu, ayrıca myelopoezisi uyardığı gösterilmiştir (19). 
Çörek otunun normal hücrelere toksik etkisinin olmadığı 
da belirlenmiştir (19). Çörek otu tohumunda bulunan ß-
sitosterol’un vücutta salgı aktivitesini artırdığı ve 
kandaki kolesterol seviyesini düşürdüğü, prostat 
büyümesinde tedavi edici özellikte olduğu belirtilmiştir 
(21). Çörek otunun uçucu yağ asitlerinin; bakteri, mantar 
ve halk arasında şerit olarak bilinen sestodlara karşı 
etkili olduğu bildirilmiştir (22,23). 
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Nigella sativa L. tohumları doymamış ve esansiyel yağ 
asitleri açısından zengindir (24). Nigella sativa tohumu 
%0.4-2.5 oranında uçucu yağ ihtiva etmektedir (15). 
Nigella sativa tohumlarının en önemli bileşiği olan TQ 
ilk olarak 1959 yılında sentez edilmiştir (25). Timokinon 
uçucu yağda %27.8-57.0 oranında bulunur (15). 
Ghosheh ve ark. (26) tarafından yapılan bir çalışmada, 
çörekotu yağında bulunan, farmakolojik etkiye sahip 
olan bileşenlerin miktarının HPLC yöntemiyle analiz 
edilmesi sonucunda; timokinon (0.0526 g/100 g), 
timohidrokinon (0.000767 g/100 g), ditimohidrokinon 
(0.000212 g/100 g değerinin altında) ve timol (0.00912 
g/100 g) olarak belirlenmiştir. 
 
Karaciğer ilaç ve toksinlerin biyotransformasyonunda 
önemli bir rol oynadığından, ilaçlarla oluşan hasarların 
ana hedefidir. Ancak literatürde daha çok çörek otunun 
karaciğer üzerindeki hasarlara karşı koruyucu etkileri 
üzerinde durulmuştur. Örneğin, TQ’un, izole edilmiş 
farelerin hepatositlerinde tersiyer butilhidroperoksit 
toksisitesine karşı hepatoprotektif etkisi incelenmiştir. 
Tersiyer butilhidroperoksit ile hepatositlerde oksidatif 
hasar oluşmuş, hücre içindeki GSH’nun boşalmasına, 
ALT, AST azalması ile hücre canlılığında kayıplar 
olmuştur. TQ verilmesi ile azalan ALT ve AST 
değerlerinde düzelme olmuştur (17). Nigella sativa 
uçucu ve sabit yağın hepatoprotektif etkisi karbon 
tetraklörür (CCl4) ile indüklenen modelde test dilmiştir. 
Karaciğerin histopatolojik incelenmesi sonucu da 
belirgin bir hepatoprotektif etki saptanmıştır (27). 
Karbon tetraklörür ile indüklenen karaciğer hasarlarına 
karşı koruma sağlaması antioksidan etkisine 
bağlanmıştır. 
 
Çörek otu (Nigella sativa) yağının özellikle hamilelerde 
hekim kontrolünün dışında ve belli bir doz standardının 
olmaksızın kullanılması nedeniyle yavrulara etkisi 
bilinmemektedir. Biz çalışmamızda gebelik süresince 
çörek otu yağı verilen sıçanların yavrularının 
karaciğerleri üzerinde olumsuz bir etkisinin olup 
olmadığına bakmayı amaçladık. 
 
Gereç ve yöntemler 

Gereç 
Bu çalışma Gaziantep üniversitesi Tıp Fakültesi Etik 
Kurul’undan 13.04.2010 tarih ve 04-2010-23 sayılı karar 
onayı alınarak Gaziantep Üniversitesi Tıp Fakültesi 
Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalı’nda 
gerçekleştirildi. Çalışmaya alınan sıçanlarda deneylerin 
tüm aşamalarında hayvan hakları evrensel bildirgesi 
kurallarına uyuldu. 
 
Çalışmamızda ortalama ağırlıkları 200-250 g arasında 
olan 10 adet Wistar-Albino cinsi dişi sıçan kullanıldı. 
Deney hayvanları Gaziantep Üniversitesi Tıp Fakültesi 
Deney Hayvanları Merkezi’nden temin edildi. Çalışma 
süresince hayvanlar 22±1°C sıcaklıkta, 12 saat aydınlık 
ve 12 saat karanlık döngüsü olan bir ortamda tutuldu. 
Hayvanlar deney süresince standart sıçan yemi ve çeşme 
suyu ile beslendiler.  
 
Çalışmada soğuk presleme yöntemiyle elde edilen (T 
Life) çörek otu yağı kullanıldı. 

Yöntem 
Hayvanların 6 tanesi deney ve 4 tanesi de kontrol grubu 
olmak üzere rastgele belirlendi. Hayvanlara her gün 
vaginal smear yöntemiyle gebelik muayenesi yapılarak 
gebe oldukları tespit edilen hayvanlara, gebeliğin ilk 
gününden itibaren, deney grubundakilere 2.5 ml/kg/gün 
çörek otu, kontrol grubundakilere ise aynı miktarda 
serum fizyolojik gebelik süresince orogastrik yolla 
verildi. Her bir anneden doğan yavruların rastgele 5’er 
tanesi çalışma için ayrıldı, diğer yavrular ve anneler 
deney hayvanları merkezine iade edildi. Çalışmaya 
alınan yenidoğan yavrular, ağırlıkları tartılarak 
kaydedildikten sonra servikal dislokasyonla sakrifiye 
edildiler. 
 
Dokuların hazırlanması 
Yavruların batınları usulüne uygun açılarak çıkarılan 
karaciğerler 48 saatlik %10 formalin fiksasyonundan 
sonra, rutin histolojik doku takibinden geçirilerek 
parafin doku blokları hazırlandı. Parafin bloklardan 5-6 
µ kalınlığında alınan kesitler, hemotoksilen-eozin (HE) 
ve Masson trikrom (MT) ile boyandı. 
 
Histopatolojik değerlendirme 
BX50 model Olympus marka araştırma mikroskobu ile 
histolojik gözlem yapıldı ve bulgular görüntülendi. Her 
doku blokunun üç ayrı bölgesinden alınan kesitler 
değerlendirildi ve üç sonucun ortalaması alındı. 
Preparatlar Knodellskorlamasına göre 4 puan üzerinden 
değerlendirildi (28). Puanlar şu esaslara göre verildi: 0: 
herhangi bir patolojik hasarın olmaması, 1: az ya da 
zayıf hasar olması, 2: orta derecede hasar olması, 3: 
önemli derecede hasar olası, 4: çok şiddetli hasar olması. 
 
İstatistiksel analiz 
Çalışmada elde edilen bulguların, normal dağılımda 
Mann Whitney U ve Student t testiyle istatistiksel 
analizleri yapıldı. Yapılan karşılaştırmalarda P<0.05 
değeri istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. 
 
Bulgular 

Gözlem 
Deney grubundaki hayvanlar ile kontrol grubundaki 
hayvanlar arasında görünüm olarak bir fark gözükmedi. 
Deney grubundaki hayvanlardan doğan yavru sayıları 5-
9 (ort:7) kontrol grubundaki hayvanlardan doğan yavru 
sayısı 4-8 (ort: 6) arasındaydı. Kontrol grubundaki 
yavruların ortalama ağırlıkları 5.139 gram deney 
grubundan doğan yavruların ağırlık ortalamaları ise 
5.131 gramdı. Ortalama ağırlıklar arasında anlamlı bir 
fark yoktu. 
 
Histopatolojik bulgular 
Kontrol grubuna ait doku kesitlerinde genel olarak 
normal karaciğer dokusu gözlendi (Resim 1). Belirli bazı 
yerlerde hemopoetik alanlar, yer yer sinüzoidal 
genişleme, hidropikdejenerasyon, portal ven ve santral 
vende konjesyon gözlemlendi. Bazı kesitlerde de hafif 
iltihabi hücre infiltrasyonları vardı.  
 
Deney grubuna ait doku kesitlerinin ışık mikroskobik 
incelemesinde yine yer yer hemopoetik alanlar görüldü 
(Resim 2). Bu hemopoetik alanlar istatistiksel olarak 
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kontrol grubundan farklı değildi. Deney grubuna ait 
doku kesitlerinde histopatolojik bulgu olarak sinüzoidal 
genişleme (Resim 3), iltihabi hücre infiltrasyonu (Resim 
4) portal ve santral ven  (Resim 5) konjesyonu gözlendi. 
Tüm bulgular kontrol grubundan daha şiddetli ise de 
istatistiksel olarak anlamlı değillerdi (Tablo 1).  

Histopatolojik bulgularımızdan sadece hidropik 
dejenerasyon (Resim 6) istatistiksel olarak anlamlı (P < 
0.05) çıkmıştır (Tablo 1).  
 

 
 
Bulgular 

Kontrol Grubu Deney Grubu 
P 

Ortalama±SEM n Ortalama±SEM n 
Hidropik dejenerasyon 1.00±0.725 20 1.63±1.066 30 0.016 
Hemopoetik alan 2.50±0.946 20 2.77±0.817 30 0.294 
Portal ven konjesyonu 1.60±0.503 20 1.90±0.845 30 0.123 
Santral ven konjestonu 1.00±0.562 20 1.17±0.699 30 0.357 
İnflamatuar hücre infiltrasyonu 1.00±0.725 20 1.00±0.743 30 1.000 
Sinuzoidal genişleme 1.00±0.527 20 1.27±0.691 30 0.141 

Tablo 1. Kontrol ve deney grubundaki histopatolojik bulguların skor ortalamasının karşılaştırılması. 

 

Resim 1. Kontrol grubuna ait kesitte karaciğerin normal yapısı; 
vena centralis (siyah ok) ve belirli bölgelerde hemopoetik 
alanlar görülmektedir (Beyaz ok)  (HE×20). 

 

Resim 2. Deney grubuna ait kesit; belirli bölgede hemopoetik 
alanın (beyaz ok) devam ettiği görülmektedir (HE×40). 

Tartışma 

Karaciğer ilaç ve toksinlerin biyotransformasyonunda 
önemli bir rol oynar. Bu nedenle ilaçlarla hasar oluşan 
başlıca organlardandır. Karaciğer hasarına yol açan ve 
hemen hemen her tür karaciğer hastalığı tablosuyla 
sonuçlanabilen 600’den fazla farklı ilaç vardır. 
Uygulanan tedavi ortadan kaldırıldığında ilaç 

reaksiyonlarına bağlı hasarın çoğu iyileşir. Eğer tedaviye 
devam edilirse hasar genellikle daha da ilerler ve 
şiddetlenir. İlaçla oluşan karaciğer hasarı nadir bir 
durum olmayıp hastaneye yatan sarılıklı hastaların 
%2’sinde, fulminan hepatit ve karaciğer yetersizliği 
olanların %25’inde ve patoloji laboratuarına gönderilen 
tüm karaciğer biyopsilerinin %5-10’unda ilaçların rolü 
olduğu belirlenmiştir (29,30). 
 

 

Resim 3. Deney grubuna ait kesit; sinuzoidlerde genişlemeler 
gözükmektedir (HE×40). 

 

Resim 4. Deney grubuna ait kesit: portal alan ve çevresinde 
iltihabi hücre infiltrasyonu görülmektedir (HE×20). 
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Resim 5. Deney grubu: santral venkonjesyonu görünümü 
(MT×20). 

 

Resim 6. Deney grubuna ait histopatolojik bulgularımızda 
hidropik dejenerasyon görülmektedir (HE×40). 

Tıbbi amaçlı kullanılan bitkiler arasında Ranunculaceae 
familyasına ait bir tür olan Nigella sativa ile ilgili olarak 
son zamanlarda yapılan klinik ve deneysel çalışmalarda, 
bu bitkinin birçok terapötik etkilerinin yanında özellikle 
antikanserojen, hepatoprotektif ve immunmodülatör 
etkilerinin olduğu ortaya konmuştur (27,31,32). 
Farelerde doksorubisin ile indüklenen serumdaki üre, 
total trigliserit ve total kolesterol artışını TQ (10 
mg/kg/gün) tedavisi belirgin olarak düşürmüştür (14). 
TQ’un, izole edilmiş farelerin hepatositlerinde tersiyer 
butilhidroperoksit toksisitesine karşı hepatoprotektif 
etkisi gösterilmiştir (17). Nigella sativa tohumlarının 
hem ekstre hem de yağ biçiminde kullanılmasıyla, 
antioksidan özelliklerinin aracılık ettiği potansiyel 
antitoksik etkilerinin olduğu anlaşılmaktadır (27,33,34).  
 
Tüm bitkisel ilaçlar gibi, çörek otu da zararsız olarak 
algılanmakta ve bu nedenle belirli bir doz standardı ve 
hekim kontrolü olmadan, yaygın olarak, bu arada 
gebelerde de bilinçsizce kullanılmaktadır. Bununla 
beraber gebelikte kullanımı sonucu fetüs üzerindeki 
etkileri bilinmemektedir. Çörek otu ile ilgili birçok 
çalışma yapılmış olup bu çalışmalar genel olarak sistem, 
organ ve dokuya zarar verecek bir kimyasal madde verip 
oradaki hasara karşı çörek otunun koruyuculuğu veya 
kimyasal maddenin kötü etkisini azaltıp azaltmadığını 
araştırmaya yönelik olmuştur. Biz çörek otu veya 
yağının gebelik esnasında alınımının fetüs üzerindeki 
toksik etkisi ile ilgili yeterli tatmin edici bir bilimsel 
çalışmaya rastlanmadık.  

Bizim çalışmamızda deney grubu ile kontrol grubu 
karşılaştırıldığında hidropikdejenerasyon istatistiksel 
olarak anlamlı bulundu. Hidropik dejenerasyonun 
zedelenen hücrelerde ilk çıkan belirtilerden biri olduğu 
göz önüne alınırsa, bu sonucun hayvanların bağışıklık 
sisteminin verdiği bir tepkiden kaynaklanabileceği 
düşünülebilir (35). Dolayısıyla reversibl bir erken hücre 
hasarı belirtisi olan hidropik dejenerasyonun, yaygın 
görülmesi ve immunolojik herhangi bir reaksiyonla 
ortaya çıkabileceğini dikkate alarak göz ardı 
edilebileceğini düşündük. Diğer bulgularımızda ise 
istatistiksel olarak anlamlı bir fark görülmedi. Aynı 
zamanda karaciğerlerin ağırlıkları arasında da bir fark 
yoktu. 
 
Sonuç olarak, bu çalışmada çörek otu yağının 
histopatolojik düzeyde bir toksisitesi ispatlanamamıştır. 
Ancak literatürde yeterli çalışmanın olmaması da göz 
önüne alınarak daha ileri çalışmaların yapılması gerekir. 
Biyokimyasal, immünohistokimyasal ve elektron 
mikroskobu gibi daha ileri teknolojilerin kullanıldığı ve 
farklı dozların uygulandığı daha detaylı çalışmalar 
yapılarak çörek otu yağının karaciğer ve diğer organların 
gelişimi üzerine etkisini daha açıkça ortaya koyacak 
çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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Çalışmamızı maddi olarak destekleyen Gaziantep 
Üniversitesi Bilimsel Araştırma Projeleri Yönetim 
Birimi’ne, istatistiksel değerlendirmeler sırasındaki 
desteklerinden dolayı Dr. Seval KUL’a, bulguların 
değerlendirilmesinde emeklerini esirgemeyen Histoloji 
ve Embriyoloji öğretim üyelerinden Dr. Ayhan ERALP 
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