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Özet: Bu çalışmada yağlı diyetle beslenen farelerin karaciğer dokusunda, canlı organizma için birçok faaliyette 
görev alan magnezyumun nitrik oksit (NO), malondialdehit (MDA) ve glutatyon (GSH) düzeylerine etkisinin 
araştırılması amacıyla, 39 adet 2 aylık Swiss albino cinsi erkek fare kullanılmıştır. Fareler 4 gruba ayrılarak vü-
cut ağırlıkları tartıldı ve kaydedildi. Grup I standart pelet yem ve içme suyu, Grup II % 31.5 yağ içeren pelet yem 
ve içme suyu, Grup III % 31.5 yağ içeren pelet yem ve Mg ilaveli su, Grup IV standart pelet yem ve Mg ilaveli 
su ile 12 hafta süreyle beslendi. Vücut ağırlıkları tartıldıktan sonra anestezi işlemi gerçekleştirildi. Ötenazi işle-
minden sonra karaciğer dokularından 0.5g parçalar alındı ve homojenize edildi. Elde edilen süpernatantlarda 
NO, MDA, GSH ve Mg analizleri yapıldı. Çalışmanın sonunda Grup I, Grup II ve Grup III’ün ilk ve son ağırlık-
ları arasında istatistiksel olarak anlamlı fark (p<0.01) gözlendi. Yağlı diyet verilen grubun NO düzeyleri kontrol 
grubuna göre (p<0.001), yağlı diyet ve Mg verilen grubun NO düzeyleri, standart pelet yem ve Mg verilen gruba 
göre artış(p<0.001) gösterdi. Yağlı diyet verilen grubun Mg düzeyi kontrol grubuna göre (p<0,001), yağlı diyet 
ve Mg verilen grubun Mg düzeyi standart pelet yem ve Mg verilen gruba göre düşük (p<0.001) bulundu. Yağlı 
diyet ile beslenen grup ile yağlı diyet ve Mg ile beslenen grupta MDA değeri (p<0,001),standart pelet yem ve 
Mg verilen grubun GSH düzeyleri kontrol grubuna göre önemli artış (p<0.001) göstermiştir.  
Sonuç olarak yağlı diyet MDA ve NO düzeylerinde artışa, GSH düzeylerinde de bir azalmaya neden olmuştur. 
Yağlı diyete bağlı olarak MDA ve NO düzeylerinin normal seviyelere düşürülmesi bakımından Mg uygulaması-
nın alternatif bir yöntem olarak kullanılabileceği kanaatine varıldı.   
Anahtar Kelimeler: GSH, MDA, Mg, NO, Obezite, Yağlı diyet. 

 
The effect of Magnesium on Nitric Oxide, Malondialdehyde and Glutathione in 

Mice Liver Tissue Fed on Fat-Diet 
 

Abstract: In this study which aimed to investigate the effect on glutathione (GSH), nitric oxide (NO) and ma-
londialdehyde (MDA) levels of magnesium (Mg) playing a role in many activities for the living organism in 
liver tissue of mice fed with fat diet, 39 2-month Swiss albino mice were used. Mice were divided into 4 groups 
by weighing their bodies. Group I was fed with standart pellet food and drinking water, Group II was fed with 
the diet containing 31.5 % oil and drinking water, Group III was fed with the diet containing 31.5 % oil and 
drinking water containing 7.5 g/L magnesium sulphate (MgSO4), Group IV was fed with standart pellet food and 
drinking water containing 7.5 g/L MgSO4 for 12 weeks. After weighing, anesthesia was pased. After euthanasia, 
0.5g from every liver tissue pieces were homogenized. The obtained supernatant NO, MDA, GSH and Mg 
analyzes were performed. At the end of the study, while the difference between the initial and the final weight of 
Group I, Group II and Group III was significant statistically (p<0.01). Compared to the control group, NO levels 
of the group fed with a fatty diet increased (p<0.001), and compared to the group fed with standart pellet food 
and Mg, NO levels of the group fed with a fatty diet and Mg increased (p<0.001). Compared to the control 
group, it was determined that there was a significant decrease (p<0.05) in the Mg level of the group fed with a 
fatty, and compared to the group fed with standart pellet food and Mg, it was determined that there was a signifi-
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cant decrease (p<0,05) in the Mg level of the group fed a fatty diet and Mg. MDA levels increased in the group 
fed with fat diet and in the group fed with fat diet and Mg, and compared to the control group, GSH levels of the 
group of fed standard pellet food and Mg significantly increased (p<0.001). Consequently, fat diet caused an 
increase in MDA and NO levels and a decrease in GSH levels. Depending on a fatty diet, it was reached the 
conclusion that Mg implementation could use as an alternative method in terms of that increasing NO and MDA 
levels decrease to normal levels. 
Key Words: Fat Diet, GSH, MDA, Mg, NO, Obesity. 
 

Giriş 

Genel olarak bedenin yağ kütlesinin yağ-
sız kütleye oranının aşırı artması sonucu boy 
uzunluğuna göre vücut ağırlığının istenilen dü-
zeyin üstüne çıkması şeklinde tanımlanan obezi-
te, aşırı yağ depolanmasından kaynaklanmakta-
dır ve oksidatif stres tarafından etkilenmekte-
dir15,22. 

Oksidatif stres, oksidan ve anti-oksidan 
sistemler arasındaki dengenin oksidan sistemler 
lehine bozulması sonucu lipid peroksidasyonu 
ve buna bağlı olarak reaktif oksijen türlerinin 
(ROT) açığa çıkarak organizmada hücresel ha-
sara yol açması şeklinde tanımlanabilir ve bir-
çok hastalıkta kritik öneme sahiptir8. Geniş vü-
cut kütlesinden kaynaklanan basınç nedeniyle 
ortaya çıkan progresif ve kümülatif hücre hasarı 
tümor nekroz faktör alfa (TNF-α) başta olmak 
üzere ceşitli sitokinlerin salınımına yol açar ve 
bu durum dokularda ROT açığa çıkmasına ne-
den olabilir18. Başka olası mekanizmalardan 
birisi de diyetle antioksidan kapasiteyi aşacak 
miktarda serbest yağ asidi alımı lipid peroksi-
dasyonuna yol açarak oksidatif stresi uyarabi-
lir18. Adipositler ve çevrelerindeki bağ doku-
sundan salınan adipokin veya adipositokin (lep-
tin-adiponektin) olarak isimlendirilen molekül-
lerin vücutta kronik inflamasyona ve oksidatif 
strese yol açacak sinyalleri uyardığı kaydedil-
miştir9,11,15,17,21. 

Nitrik oksitin (NO) LDL oksidasyonu 
üzerine peroksinitrit aracılığıyla prooksidan 
veya ROT’nin şelasyonu yolu ile antioksidan 
etkisi olup, bu etki ortamın pH’ı ve ROT kon-
santrasyonu gibi çevresel sartlara göre değiş-
mektedir5,7. Lipit peroksidasyonu sonucu oluşan 
en sitotoksik ürünler, aldehitlerdir. Malondial-
dehit (MDA), lipit peroksitlerin enzimatik ol-
mayan oksidatif parçalanma ürünüolup, hücre 
zarından kolayca geçebildiği için hücre içindeki 
yapıları olumsuz etkilemekte ve deformasyona 
neden olmaktadır. Yüksek yağlı diyetin obezite-
nin yanı sıra karaciğer yağlanmasına da neden 
olduğu bildirilmiştir1. Önemli bir indirgeyici 
ajan ve antioksidan olan glutatyon (GSH) hüc-

renin oksido-redüksiyon dengesini sürdürüp, 
hücreleri endojen ve ekzojen kaynaklı oksidan-
ların zararlı etkilerinden korumaktadır24. GSH 
askorbik asit metabolizmasını, hücreler arası 
iletişimin sürdürülmesini sağlayan ve genel 
olarak proteinlerin sülfidril (-SH) gruplarının 
okside olmasını ve çapraz bağlanmasını engel-
leyen diğer birçok metabolik süreçte yer almak-
tadır13. 

Bu çalışmada canlılar üzerinde çok sayıda 
olumlu etkileri olan, eksikliğinde ise çeşitli 
hastalıklara zemin hazırlayan magnezyumun 
yağlı diyetle beslenmiş farelerde GSH, MDA ve 
NO düzeyleri üzerine etkisinin araştırılması 
amaçlanmıştır. 

Materyal ve Metot 

Bu çalışmada Atatürk Üniversitesi De-
neysel Hayvan Laboratuvarından temin edilen 
ve Atatürk Üniversitesi Hayvan Deneyleri Yerel 
Etik Kurul’unca kullanılması onaylanan, vücut 
ağırlıkları 34.36 ± 4 g olan 39 adet Swiss albino 
cinsi erkek fare materyal olarak kullanıldı. Kaf-
kas Üniversitesi Deney Hayvanları Araştırma, 
Barındırma ve Uygulama Merkezine getirilerek 
15 gün boyunca adaptasyona alındı. Çalışma 
süresince fareler, diürnal ışık şartlarında (12 
saat sürekli aydınlık, 12 saat sürekli karanlık), 
%40 nem oranı ve 220C sıcaklık bulunan bir 
ortamda tutuldu. Bu farelerden rastgele seçile-
rek 4 grup oluşturuldu. Farelerin vücut ağırlıkla-
rı tartılarak kaydedildi. 

Grup I (Kontrol): Standart pelet yem ve 
içme suyu adlibitum olarak verildi (n=10). 

Grup II: Yağlı diyet (% 31.5 hayvansal 
yağ içeren diyet) ve içme suyu adlibitum olarak 
verildi (n=10). 

Grup III: Yağlı diyet (% 31.5 hayvansal 
yağ içeren diyet)  ve magnezyum ilaveli su ad-
libitum olarak verildi (n=10). 

Grup IV: Standart pelet yem ve magnez-
yum ilaveli su adlibitum olarak verildi (n=9). 

12 haftalık uygulama sonrası fareler tek-
rar tartıldı ve vücut ağırlıkları kaydedildi. Anes-
tezi edilen hayvanlardan ötenazi işlemini izleye-
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rek alınan karaciğer doku örnekleri hemen se-
rum fizyolojik ile yıkanarak kan ve diğer doku-
lardan temizlendi ve alüminyum folyo ile paket-
lenerek iki hafta süreyle -20oC’de saklandı. 

Analiz edilmek üzere dokuların soğuklu-
ğu muhafaza edilerek cerrahi makasla her bir 
dokudan 0.5 g parçalar alındı. Çalışmada kulla-
nılan tüm solüsyonlar günlük olarak hazırlandı. 
Cam tüpe aktarılan dokular üzerine 5 ml fosfat 
tamponu (pH 7.4) eklendi. Buz doldurulmuş 
plastik kap içerisine yerleştirilen cam tüpteki 
doku homojenizatörde 16000 devir/dk hızda 
homojenize edildi. Homojenatlar 3000 devirde 
15 dk santrifüj edildi ve süpernatantlarda NO, 
MDA, GSH ve Mg analizleri yapıldı. 

NO tayini Miranda ve ark.’nın (2001), 
MDA tayini Yoshioka ve ark.’nın (1979), GSH 
tayini Beutler ve ark.’nın (1963) bildirdikleri 
yöntemle tayin edildi. Magnezyum düzeylerinin 
ölçümü için Sigma-Aldrich®  Magnezyum kiti 
(Katalog No: MAK026) kullanıldı. 

Bulgular 

Çalışmanın sonunda vücut ağırlıkları ba-
kımından Grup I, Grup II ve Grup III’ün ilk ve 
son ağırlıkları arasında istatistiksel olarak an-
lamlı fark (p<0.01) gözlenirken Grup IV’nin ilk 
ve son ağırlıkları arasında istatistiksel olarak 
fark bulunamadı. 

Yağlı diyet verilen grubun NO düzeyi 
kontrol grubuna göre, yağlı diyet ve Mg verilen 
grubun NO düzeyi standart pelet yem ve Mg 
verilen gruba göre istatistiksel olarak önemli 
artış (p<0.001) göstermiştir. Yağlı diyet ve Mg 
verilen grubun NO düzeyi kontrol grubunun 
seviyelerine yakın olarak bulunmuştur (Şekil 1). 

Yağlı diyet ile beslenen grubun ve yağlı 
diyet ile Mg verilen grubun değerleri kontrol 
grubuna göre artış (p<0.001) göstermiştir. Yağlı 
diyet ve Mg verilen grupta istatistiksel açıdan 
önemli artış (p<0.001) görülmüştür (Şekil 2). 

Yağlı diyet ile beslenen grup ile yağlı di-
yet ve Mg ile beslenen grubun GSH düzeyi 
kontrol grubuna göre düşüş göstermesine rağ-
men istatistiksel olarak anlamlı değildir. Mg 
verilen grubun GSH düzeyleri yağlı diyet ve Mg 
verilen gruba göre istatistiksel olarak anlamlı 
artış (p<0.001) göstermiştir (Şekil 3). 

Yağlı diyet verilen grubun Mg düzeyi 
kontrol grubuna göre (p<0,001), yağlı diyet ve 
Mg verilen grubun Mg düzeyleri normal diyet 
ve Mg verilen gruba göre istatistiksel olarak 
anlamlı düşme (p<0.001) göstermiştir (Şekil 4). 

 
Şekil 1. NO düzeyleri 
Figure 1. NO levels 

 
Şekil 2. MDA düzeyleri 
Figure 2. MDA levels 

 
Şekil 3. GSH düzeyleri 
Figure 3. GSH levels 
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Şekil 4. Mg düzeyleri 
Figure 4. Mg levels 

Tartışma ve Sonuç 

Yapılan birçok çalışmada normal diyete 
yaklaşık % 10 ile % 46 arasında değişen oran-
larda tereyağı, domuz yağı ve sığır etinden elde 
edilen don yağ gibi hayvansal yağlar eklenerek 
6-20 hafta arasında değişen sürelerde beslenen 
fare ve ratlarda canlı ağırlığının lipit birikimiyle 
bağlantılı olarak arttığı belirlenmiştir27,28. Yapı-
lan araştırmada da yağlı diyet verilen grubun 
canlı ağırlığındaki artışın, lipogenez ve lipit 
birikiminden kaynaklanabileceği kanısına va-
rılmıştır20,27. 

NO’nun ilk olarak lipoliz düzenlenme-
sinde ikinci olarak obezitede düşük lipoliz oran-
larının gösterilmesinde rol oynadığını ancak 
NO’nun bu rolünün açıklanabilmesi için daha 
fazla çalışma yapılması gerektiğini belirtmişler-
dir7. Choi ve ark. (2001) ile Higashi ve ark. 
(2003) obez insanlarda VKİ’deki artışla serum 
NO konsantrasyonundaki artışın paralel olduğu-
nu göstermişlerdir. Benzer şekilde yapılan ça-
lışmada yağlı diyet verilen grubun NO seviye-
sindeki artışın, VKİ’deki artışa bağlı olabileceği 
düşünülmektedir. 

MDA lipit peroksidasyonu sonucu ortaya 
çıkan, son ürün olup, proteinlerin amino grupla-
rına, fosfolipidler veya nükleik asitlere bağlana-
rak toksik etki göstermektedir. Davi ve ark. 
(2002) abdominaldeki yağ birikimi ile lipit pe-
roksidasyonu arasında ilişki olduğunu belirtir-
ken, Yılmaz ve ark. (2007) obez çocuklarda 
yaptıkları çalışmada MDA seviyelerini kontrol 
grubuna göre yüksek bulmuşlardır. Ghosh ve 
ark. (2011) obezite oluşturulan farelerin karaci-

ğer dokusunda MDA değerlerinin kontrol gru-
buna göre yüksek olduğunu gözlemlemişlerdir. 
Günyaktı (2000), ratlarda yaptığı çalışmasında; 
doymuş bir yağ olmasına rağmen margarinin 
lipid peroksidasyonuna dirençli olmadığı ve 
tereyağının yüksek kolesterol içeriğine rağmen 
lipid peroksidasyonuna dirençli olduğunu gös-
termiştir. Yapılan çalışmada da yağlı diyet veri-
len grubun MDA düzeyindeki artışın lipid pe-
roksidasyonu ve dolayısıyla oksidatif stres ile 
bağlantılı olabileceği düşünülmektedir25. 

Seyithanoğlu ve ark. (2012) yüksek yağlı 
diyetle beslenen farelerde karaciğer GSH düze-
yinin değişmediğini kaydetmişlerdir. Günyaktı 
(2000), rasyona yağ ilavesi ile beslenen ratlarda 
yaptığı karaciğer ve eritrosit GSH değerleri 
arasında önemli bir fark belirleyememiştir. Ben-
zer şekilde yapılan bu çalışmada yağlı diyet 
verilen grubun GSH seviyesi kontrol grubuna 
yakın bulunmuştur. 

Yapılan bir araştırmada19, Mg eksikliği-
nin, GSH ve vitamin E düzeylerinde düşmeye, 
MDA düzeylerinde artışa yol açtığı ve antioksi-
danların, Mg eksikliğinde ortaya çıkan prooksi-
dan etkilere karşı rolü olabileceği kanaatine 
varılmıştır. Huerta ve ark. (2005) ile Jose ve 
ark. (2011) obez çocuklarda Mg düzeylerinin 
düşük olduğunu göstermişler ve insülin direnci-
ni arttırdığını kaydetmişlerdir. Benzer şekilde 
yapılan bu çalışmada da yağlı diyetle beslenen 
grupta Mg seviyesi kontrol grubuna göre düşük 
saptanmış olup, Mg’un GSH seviyesinde artışa 
NO ve MDA seviyesinde azalmaya neden oldu-
ğu görülmektedir. Bu durumla ilgili olarak bo-
zulan antioksidan sistem ve artmış oksidatif 
stresin, Mg takviyesiyle düzeltilebileceği düşü-
nülmektedir3. 

Bu çalışmada farelerin karaciğerlerinden 
elde edilen histopatolojik bulgularda yağlı diyet 
verilen gruplarda karaciğer hücrelerinde değişik 
büyüklüklerde lipid vakuolleri, yağlı diyet ve 
Mg’li su verilen grupta ise daha küçük çaplı 
lipid vakuolleri saptanmıştır. 

Sonuç olarak; Yağlı diyetle beslenen gru-
bun canlı ağırlığındaki artışın lipit birikimi ile 
bağlantılı olabileceği ve Mg’un lipit birikimine 
ve oksidatif strese karşı olumlu etkisinin olabi-
leceği, VKİ’deki artışa bağlı olarak artan NO 
seviyesini ve antioksidan metabolizma üzerin-
deki olumlu etkiye bağlı olarak GSH düzeyini 
normale yaklaşacağı düşünülmektedir. 
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