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Özet 
Amaç: Đmmobilizasyon (hareketsizlik)+soğuk stresi biyolojik memb-

ranlarda serbest radikal üretimini artırarak lipit 
peroksidasyonunu uyarır. Lipit peroksidasyonu hücre membran-
ında poli-doymamış yağ asitlerinin oksitlemesi ile oluşan bir 
kimyasal reaksiyon olup, serbest radikallere bağlı hasarın sap-
tanmasında önemli bir göstergedir. Biz bu çalışma ile sıçanlarda 
immobilizasyon+soğuk stresi modeliyle karaciğerde oluşturulan 
lipit peroksidasyonuna karşı, antioksidan etkinliğe sahip madde-
ler olan, Vitamin E, Selenyum ve Allopurinolün tek başlarına 
ve/veya kombinasyonları halinde koruyucu etkilerinin bulunup 
bulunmadığını araştırdık.  

Materyal ve Metod: Bu çalışma için 6’şar adet Spraque-Dawley 
sıçandan oluşan 8 grup oluşturuldu: 1. Kontrol 2. Vit-E (3 mg
/kg/gün, i.m., 8 hafta) 3. Vit-E (10 mg/kg/gün, i.m., 8 hafta) 4. 
Vit-E (100 mg/kg/gün, i.m., 8 hafta) 5. Selenyum (350 
mg/kg/hafta, i.m., 8 hafta) 6. Allopurinol (50 mg/kg/gün, s.c., 5 
gün) 7. Vit-E (10 mg/kg/gün, i.m., 8 hafta) + Selenyum (35 
mg/kg/hafta, i.m., 8 hafta) 8. Vit-E (10 mg/kg/gün, i.m., 8 hafta) 
+ Allopurinol (50 mg/kg/gün, s.c., 5 gün). Đlaç ön uygulaması 
yapılan ve yapılmayan gruplara immobilizasyon + soğuk stresi 
uygulandı. Daha sonra sıçanlar servikal dislokasyon ile sakrifiye 
edilerek, karaciğerleri alındı. Karaciğer dokusundaki lipit 
peroksidasyonunun göstergesi olan doku malondialdehit (MDA) 
düzeyinin tespiti için tiyobarbiturik asit metodu kullanıldı. 
Gruplar arasındaki farkın anlamlılığı uygun olduğunda ANOVA 
veya Mann-Whitney U testi ile değerlendirildi. p ≤ 0.05 ise ara-
daki farkın anlamlı olduğuna karar verildi. 

Sonuçlar: Đmmobilizasyon + soğuk stresi uygulandıktan sonra karaci-
ğer MDA düzeyleri saptandığında: Kontrole göre, ilaç uygula-
nan gruplarda karaciğer MDA düzeylerinin azaldığı gözlendi 
(p=0.009). Gruplar arası karşılaştırma yapıldığında; Vitamin E 
(3 mg) ve Vitamin E + Selenyum uygulanan gruplarda MDA 
düzeylerinin daha düşük olduğu tespit edildi ( p< 0.01).    

Çıkarım:  Sıçanlarda; immobilizasyon+soğuk stresi ile oluşan, serbest 
radikallere bağlı karaciğer hasarını E vitamini, Selenyum ve 
Allopurinolün tek başlarına ya da kombinasyonları halinde  ön-
leyebilecekleri kanısına varıldı.  

Anahtar Kelimeler:  Vitamin E, Selenyum, Allopurinol, Stres,  
                                   Lipit peroksidasyonu, Karaciğer 
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 Summary 
Aim:  Immobilization + cold stress stimulates lipid peroxidation of 

biological membranes by augmenting production of free radi-
cals. Lipid peroxidation is a chemical reaction that happens by 
poly-unsaturated fatty acids of cell membrane and is an impor-
tant indicator of tissue damage caused by free radicals. In this 
study; we have wanted to know whether antioxidant agents; Vi-
tamin E, Selenium and Allopurinol, alone and/or in combina-
tion, have protective activity against lipid peroxidation of rat 
liver tissues induced by immobilization + cold stress.  

Material and Methods: In this study we have formed 8 experimental 
groups that each one is consisted from 6 Sprague-Dawley rats: 
1. Control 2.Vit-E (3 mg/kg/day, i.m., 8 weeks) 3. Vit-E (10 
mg/kg/day, i.m., 8 weeks) 4. Vit-E (100 mg/kg/day, i.m., 8 
weeks)  5. Selenium (350 mg/kg/week, i.m., 8 weeks) 6. Al-
lopurinol (50 mg/kg/day, s.c., 5 days) 7. Vit-E (10 mg/kg/day, 
i.m., 8 weeks) + Selenium (35 mg/kg/week, i.m.,   8 weeks) 8. 
Vit-E (10 mg/kg/day, i.m., 8 weeks) + Allopurinol (50 
mg/kg/day, s.c., 5 days). All groups pretreated, or not, with anti-
oxidant agents were exposed to immobilization + cold stress. 
After that all rats were sacrificed by cervical dislocation then 
livers were dissected and removed. Tiobarbituric acid method 
was used to determine tissue malondialdehyde (MDA) levels as 
an indicator of lipid peroxidation in the liver. The significance 
of differences among the groups was analyzed by using 
ANOVA or Mann-Whitney U test when appropriate. When 
p≤ 0.05, differences were considered as significant.   

Results: When liver MDA levels were determined after immobiliza-
tion + cold stress: we have observed that tissue MDA levels of 
all antioxidant agent applied groups were decreased in compari-
son to the control (p=0.009).  Among the antioxidant agent ap-
plied groups, tissue MDA levels were diminished in Vi tamin E 
(3 mg) and Vitamin E + Selenium applied groups than the others 
(p< 0.01).    

Conclusion: It is concluded that; Vitamin E, Selenium and Allopuri-
nol, alone or in combination, may be protective against liver 
damage induced by free radicals arisen from immobilization + 
cold stress in rats.  

Key Words: Vitamin E, Selenium, Allopurinol, Stress,  
                      Lipid peroxidation, Liver 
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Klinik ve deneysel çalışmalar serbest radikal-
lerin birçok fizyolojik ve patolojik olayda önemli 
rol oynadığını göstermektedir. Egzersiz, açlık, 
kimyasal maddeler, soğuk ve hareketsizlik gibi bir 
çok stres modelinin serbest radikal oluşumunu 
artırdığı ve bu radikallerin de lipit peroksidas-
yonunu uyardığı bilinmektedir (1-4). 

Lipit peroksidasyonu membran fos-
folipidlerinin poli-doymamış yağ asitlerinin, spon-
tan olarak veya oksidan metabolitlerin sataşması 
sonucu oksidlenmesi ve peroksid türevlerine dö-
nüşmesidir. Serbest radikallere bağlı gelişen hasa-
rın tespitinde önemli bir göstergedir. Lipit 
peroksidasyonu; membran akışkanlığında azalma, 
membran fonksiyonlarında bozulma, membran 
reseptörlerinin ve enzimlerinin inaktivasyonu, 
membran permeabilitesinin artışı ve özellikle hücre 
içinde kalsiyum iyon seviyelerinde artışa neden 
olarak hücrenin yapısal ve fonksiyonel özelliklerini 
bozar. Lipit peroksidasyonunun şiddeti peroksi-
dasyon sonucu oluşan malondialdehitin (MDA) 
miktarının saptanması ile tayin edilir (5-7). 

Strese bağlı lipit peroksidasyonu hasarını ön-
lemek için; süperoksit dismutaz, katalaz ve 
glutatyon peroksidaz gibi etkinlikleri kanıtlanmış 
enzimler yanısıra eksojen olarak verilen antioksi-
dan etkinliğe sahip maddelerin de faydalı olduğu 
kanıtlanmıştır (1,2). E vitamini antioksidan etkinli-
ğinden dolayı biyolojik sistemlerde özellikle hücre 
memranında doymamış yağ asitlerinin oksidas-
yonunu önlemede önemli rol oynamaktadır (8,9). 
Selenyum, antioksidan özelliği bilinen bir iyon 
olup, glutatyon peroksidaz (GSH-Px)’ın fonksiyo-
nel bir öğesi olarak bu enzimi aktif tutar ve yağ 
asitleri peroksitlerinin alkollere dönüşümünü kata-
lize ederek membranı oksidatif zedelenmeye karşı 
korur. Hücresel ve subselüler membranların 
oksidatif hasarının önlenmesinde E vitamini ve 
selenyum birbirlerini tamamlayıcı rol oynarlar 
(9,10).  

Stres hasar mekanizmalardan biri de ksantin 
oksidaza bağlı olarak serbest oksijen radikallerinin 
oluşmasıdır. Allopurinol, ksantin oksidazı inhibe 
ederek, ksantin oksidaz enzimi aracılığıyla serbest 
oksijen radikallerinin oluşmasını engeller (11). 

Deneysel bulgular karaciğer hastalıklarının 
patogenezinde serbest radikallerin ve oksidatif 
hasarın önemli bir rol oynadığını göstermektedir. 
Đçerdiği enzim çeşitlerinin çokluğu ve etkinliğinin 
fazlalığı nedeniyle önemli bir metabolizma organı 
olan karaciğer; ilaçların, ksenobiyotiklerin ve 
oksidatif stresin toksisitesinde önemli bir hedeftir. 
Biz bu çalışmada sıçan karaciğerinde immobilizas-
yon+soğuk stresi modeliyle oluşturulan lipit 
peroksidasyonu hasarına karşı; E vitamini, Selen-
yum ve Allopurinolün tek başlarına ve/veya kom-
binasyonları halinde koruyucu etkilerinin bulunup 
bulunmadığını araştırdık.  

Materyal ve Metod 
Çalışmamızda Dicle Üniversitesi Sağlık Bi-

limleri Uygulama ve Araştırma Merkez’inden 
(DÜSAM) alınan 48 adet erişkin-erkek Sprague-
Dawley sıçan (250-300 g) kullanıldı. Hayvanlarda 
yiyecek ve su kısıtlaması yapılmadı. Bu çalışmada 
NIH tarafından belirlenen “hayvan haklarının ko-
runması’’ hususundaki esaslara bağlı kalındı. 

Her bir grupta 6 adet sıçan bulunan 8 grup o-
luşturuldu: 

1. Kontrol grubu: 8 hafta süresince sıçanlara 
hiç bir işlem uygulanmadı. Deney günü sadece 
immobilizasyon + soğuk stresi uygulandı. 

2. Vit-E (3 mg) grubu:  8 hafta süresince sı-
çanlara 3 mg/kg/gün dozunda E vitamini (Ephynal 
ampül, Roche) intramüsküler (i.m.) olarak injekte 
edildi. 

3. Vit-E (10 mg) grubu: 8 hafta süresince sı-
çanlara 10 mg/kg/gün dozunda E vitamini 
(Ephynal ampül, Roche) intramüsküler (i.m.) ola-
rak injekte edildi. 

4. Vit-E (100 mg) grubu: 8 hafta süresince 
sıçanlara 100 mg/kg/gün dozunda E vitamini 
(Ephynal ampül, Roche) intramüsküler (i.m.) ola-
rak injekte edildi. 

5. Selenyum grubu: 8 hafta süresince sıçan-
lara 350 mg/kg/hafta dozunda selenyum (Na2SeO3 ; 

5H2O, Merck.) intramüsküler (i.m.) olarak injekte 
edildi.  

6. Allopurinol grup:  Sıçanlara, deney günü-
nün 5 gün öncesinden başlanarak, 50 mg/kg/gün 



 
ĐMMOBĐLĐZASYON+SOĞUK STRESĐNE MARUZ KALAN SIÇANLARDA KARAC ĐĞER LĐPĐT PEROKSĐDASYONU... Ensari GÜNELĐ ve Ark. 

T Klin J Gastroenterohepatol 2003, 14 169

dozunda allopurinol (Sigma chemical Co.) 
subkütan (s.c.) olarak injekte edildi. Allopurinol 
ekimolar NaOH solüsyonu içinde çözülerek uygu-
landı. 

7. Vit-E + Selenyum grubu: Bu gruptaki 
sıçanlara, 8 hafta süresince 10 mg/kg/gün dozunda 
E vitamini ve 35 mg/kg/hafta dozunda selenyum 
intramüsküler (i.m.) olarak injekte edildi. 

8. Vit-E + Allopurinol grubu: Bu gruptaki 
sıçanlara, 8 hafta süresince 10 mg/kg/gün dozunda 
E vitamini intramüsküler (i.m.) olarak ve deney 
gününden 5 gün önce başlanarak 50 mg/kg/gün 
dozunda allopurinol subkütan (s.c.) olarak injekte 
edildi.  

Đlaç ön uygulaması yapılan ve yapılmayan 
(kontrol) gruplara immobilizasyon (hareketsizlik) 
+ soğuk stresi uygulandı. Đmmobilizasyon + soğuk 
stresi şu şekilde yapıldı: Sıçanlar 24 saat öncesin-
den  kafeslere alınarak sadece su verilerek tutuldu. 
Deney günü sıçanların her birine hareketsiz kalma-
larını sağlayacak tel ağlarla örülü bir paket hazır-
landı. Ön işlemlerden geçip deneyde kullanılmaya 
uygun hale gelen sıçanlar bu paketlere sokularak 4 
0C’de 3 saat süresince immobilizasyon + soğuk 
stresine maruz bırakıldı.  

Bu aşamadan sonra sıçanlar paketlerden çıkar-
tılarak servikal dislokasyon ile sakrifiye edildi. 
Karaciğer dokusundan kanın temizlenmesi için 
aortadan 0.9% NaCl solüsyonu infüze edilerek 
doku yıkandı. Daha sonra karaciğerler disseke 
edildi. Karaciğer dokusundaki lipit peroksidas-
yonun göstergesi olan doku malondialdehit (MDA) 
düzeyinin tespiti için tiyobarbiturik asit metodu 
kullanıldı (12). Bunun için 0.5 g doku örnekleri 
plastik tüplere kondu. Üzerine 4.5 ml %5.5’lik 
triklorasetik asit (Sigma Chemical Co.) ilave edile-
rek soğuk ortamda homojenize edildi (Ultra-
Turraks T25, 20000 devir/dk). Homojenat santrifüj 

(Heraus Labofuge 200, 4000 devir/dk) edilerek 
süpernatant elde edildi. Süpernatanttan 1 ml alına-
rak üzerine 1 ml %0.67’lik tiyobarbitürik asit 
(Sigma Chemical Co.) ilave edildi. Bu karışımda 
reaksiyon oluşması için 100 °C’de 10 dakika bek-
letildi. Süre sonunda karışım soğutularak, oluşan 
pembe rengin absorbansı 532 nm’de spektro-
fotometre (Unicam 8625 UV/VIS Spectrometer) 
ile okundu. Malondialdehitin molar ekstinksiyon 
katsayısından yararlanılarak sonuçlar nmol/g doku 
olarak hesaplandı.  

Elde edilen veriler bilgisayar ortamında SPSS 
istatistik programı kullanılarak değerlendirildi. 
Gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 
fark bulunup bulunmadığı ANOVA ve Mann-
Whitney U testi ile analiz edildi. p ≤ 0.05 ise ara-
daki farkın anlamlı olduğuna karar verildi.  

Sonuçlar 
Tek yönlü varyans analizi (ANOVA) ile test 

edildiğinde gruplar arasında doku MDA düzeyleri 
açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark bu-
lunduğu saptandı (F=3.837, p=0.009). Her gruptaki  
karaciğer MDA seviyeleri Tablo 1 ve Grafik 1’de 
gösterilmektedir. Elde edilen verilerin açıklaması 
şu şekildedir:  

Tablo 1. Đmmobilizasyon + soğuk stresine maruz kalan sıçanlardaki karaciğer MDA düzeyleri 

 
 
GRUP 

 
Kontrol 

Vit-E 
(3mg) 

Vit-E 
(10mg) 

Vit-E 
(100mg) 

 
Selenyum 

 
Allopurinol 

Vit-E+ 
Selenyum 

Vit-E+ 
Allopurinol 

MDA (nmol/g) 18.05 ± 4.1 7.18 ± 0.5 12 ± 2.7 10.4 ± 1 8.76 ± 2.2 9.59 ± 0.2 6.68 ± 0.3 10.13 ± 0.3 
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Grafik 1. Đmmobilizasyon + soğuk stresine maruz kalan 
sıçanlardaki karaciğer MDA düzeyleri    
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1. Đlaç ön uygulaması yapılmayan kontrol 
grubunda karaciğer MDA düzeyi 18.05 nmol/g 
olarak tespit edildi.  

2. Đlaç ön uygulaması yapılan gruplardaki ka-
raciğer MDA düzeyleri: 

a) Vit-E (3 mg/kg) uygulanan grupta doku 
MDA düzeyi 7.18 nmol/g olarak tespit edilmiş 
olup kontrole göre düşük bulunmuştur (p < 0.01) 
ve Vit-E + Selenyum grubu hariç diğer gruplara 
göre (p ≤ 0.05) düşük bulunmuştur. 

b) Vit-E (10 mg/kg) uygulanan grupta doku 
MDA düzeyi 12 nmol/g  olarak tespit edilmiş olup 
kontrole göre düşük bulunmuştur (p < 0.05). 

c) Vit-E (100 mg/kg) uygulanan grupta doku 
MDA düzeyi 10.41 nmol/g olarak tespit edilmiş 
olup kontrole göre düşük bulunmuştur (p < 0.05). 

d) Selenyum uygulanan grupta doku MDA 
düzeyi 8.76 nmol/g olarak tespit edilmiş olup kont-
role göre düşüş göstermiştir (p < 0.05). 

e) Allopurinol uygulanan grupta doku MDA 
düzeyi 9.6 nmol/g olarak tespit edilmiş olup kont-
role göre düşüş göstermiştir (p < 0.05). 

f) Vit-E + Selenyum uygulanan grupta doku 
MDA düzeyi 6.68 nmol/g olarak tespit edilmiş 
olup kontrole göre düşüş göstermiştir (p < 0.01) ve 
Vit-E (3 mg/kg) grubu hariç diğer gruplara göre  
(p ≤ 0.05) düşük bulunmuştur. 

g) Vit-E + Allopurinol uygulanan grupta do-
ku MDA düzeyi 10.13 nmol/g olarak tespit edilmiş 
olup kontrole göre düşüş gösterdiği saptanmıştır  
(p < 0.05).  

Tartı şma 
Serbest radikallerin organizmada bütün hücre-

leri etkileyerek birçok fizyolojik ve patolojik olay-
da önemli rol oynadığı bilinmektedir (1,2). Patojen 
mikroorganizmalar üzerine direkt etkileri ile ve 
proteolitik enzimleri aktive ederek indirekt etkileri 
ile patojenleri etkisiz hale getirmeleri serbest radi-
kallerin organizma için yararlı etkilere sahip olduk-
larını göstermektedir (13,14). Öte yandan birçok 
hastalığın patogenezisinde de önemli bir rol oyna-
dıkları gösterilmiştir (2). Egzersiz, açlık, kimyasal 
maddeler, soğuk ve hareketsizlik gibi bir çok stres 

modelinin serbest radikal oluşumunu artırdığı ve 
bu radikallerin de lipit peroksidasyonunu uyardığı 
bilinmektedir (1-4). Gerek eksojen faktörler, ge-
rekse endojen biyolojik olaylar sonucu oluşan ser-
best radikaller plazma ve dokudaki antioksidanlar 
tarafından temizlenmeye ve kontrol altında tutul-
maya çalışılır (1,2). 

Lipit peroksidasyonu esas olarak birçok reaktif 
oksijen türlerinin ( hidroksil radikal, hidrojen pe-
roksit gibi) etkisiyle organizmada küçük miktarlar-
da doğal olarak oluşan bir işlemdir. Bu reaktif 
oksijen türleri membranın poli-doymamış yağ asit-
lerine saldırır ve bir dizi reaksiyonu başlatarak 
membran lipitlerinin tahribine neden olur. Lipit 
peroksidasyon reaksiyonlarının son ürünleri hücre-
lerin hatta dokuların canlılığı için tehlikelidir. Aynı 
zamanda bu ürünlerin tespiti serbest radikallere 
bağlı hasarın da önemli bir göstergesidir. Lipit 
peroksidasyonun bir göstergesi olan malondialde-
hit (MDA); kalp, akciğer, böbrek, ince barsak ve 
mide gibi bir çok organda doku hasarının esas be-
lirleyicisi olarak kabul edilmektedir (2,5,6,7,15). 

Lipit peroksidasyonu; membran akışkanlığın-
da azalma, membran fonksiyonlarında bozulma, 
membran reseptörlerinin ve enzimlerinin inakti-
vasyonu, membran permeabilitesindeki artış ve 
özellikle hücre içinde kalsiyum iyonu seviyelerin-
de artışa neden olarak hücrenin yapısal ve fonksi-
yonel özelliklerini bozar (5-7). 

Deneysel bulgular karaciğer hastalıklarının 
patogenezisinde serbest radikallerin ve oksidatif 
hasarın önemli bir rol oynadığını göstermektedir 
(1,2). Karaciğer; ilaçların, ksenobiyotiklerin ve 
oksidatif stresin toksisitesinde önemli bir hedeftir 
(16). Đmmobilizasyon + soğuk stresinin karaciğer-
de; lipit peroksidasyonununda önemli bir artışa 
(17), antioksidan etkinliğe sahip maddelerde (E 
vitamini, C vitamini, glutatiyon) (18-20) ve 
sitokrom P-450 enzimlerinde (21,22) belirgin bir 
azalmaya neden olduğu tespit edilmiştir.   

Deneysel veriler eksojen olarak kullanılan bazı 
maddelerin immobilizasyon + soğuk stresine bağlı 
karaciğer lipit peroksidasyonunu azalttığını gös-
termektedir. Biz bu çalışmamızda, daha önceki bir 
çalışmamızın devamı olarak (23): Sıçanlara 
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immobilizasyon + soğuk stres metodu uygulayarak 
karaciğer lipit peroksidasyonunun şiddetini ölçtük; 
ve antioksidan etkinliğe sahip olan E vitamini, 
Selenyum ve Allopurinolün tek başlarına ve/veya 
kombinasyonları halinde koruyucu etkilerinin bu-
lunup bulunmadığını araştırdık. 

Sanchez O. ve arkadaşları immobilizasyon ve 
soğuk gibi emosyonel değişimlere neden olan kısa 
süreli akut stresin farelerde bir çok organda 
hasarlanma oluşturduğunu saptamışlardır (24). 

Bu çalışmada E vitamini (3 mg/kg/gün, 10 
mg/kg/gün ve 100 mg/kg/gün), Selenyum, Al-
lopurinol, E vitamini + Selenyum ve E vitamini + 
Allopurinol ilaç ön uygulamalarının kontrol yanıt-
larına göre karaciğer MDA düzeylerini azalttığını 
tespit ettik. Daha önceki çalışmamızda da 
immobilizasyon + soğuk stresine maruz bırakılmış 
sıçanlarda benzer ilaç ön uygulamalarının mide 
MDA düzeylerini azalttığı gözlenmişti.  

Bu çalışmada E vitamininin farklı dozlardaki 
(3 mg/kg/gün, 10 mg/kg/gün ve 100 mg/kg/gün) ön 
uygulamalarının karaciğer MDA düzeylerini; kont-
rol yanıtlarına göre düşürdüğü saptandı ve 3 
mg/kg/gün şeklindeki doz uygulamasının 10 
mg/kg/gün ve 100 mg/kg/gün uygulamalarından 
daha etkili olduğu gözlendi (p ≤ 0.05). Cadenas S. 
ve arkadaşları da kobaylarda yaptıkları bir çalış-
mada; oksidatif strese bağlı olarak karaciğerde 
artan lipit peroksidasyonu hasarına karşı diyete 
katılan farklı dozlardaki E vitaminin koruyucu 
etkinliğinin bulunduğunu tespit etmişlerdir (25). 
Aynı çalışmada yüksek dozlarda E vitamini uygu-
lamanın oksidatif strese ilave bir koruma sağlama-
dığı da ifade edilmektedir. Bizim çalışmamızdaki 3 
mg/kg/gün şeklindeki doz uygulamasının karaciğer 
MDA düzeylerini diğer doz (10 mg/kg/gün ve 100 
mg/kg/gün) uygulamalarından daha fazla düşürme-
si ilgi çekicidir. 

Selenyum, antioksidan özelliği bilinen bir iyon 
olup, metabolik fonksiyonlar için gerekli bir ele-
menttir. Selenyum hidroksil radikallerini detoksi-
fiye eden bir enzim olan glutatiyon peroksidaz 
(GSH-Px)’ın ko-faktörüdür. Bu enzimin fonksiyo-
nel bir öğesi olarak enzimi aktif tutar ve yağ asitle-
ri peroksitlerinin alkollere dönüşümünü katalize 

ederek membranı oksidatif zedelenmeye karşı ko-
rur. Glutatiyon peroksidaz (GSH-Px); serum, 
plazma, eritrositler, trombositler, plasenta, GĐS ve 
diğer dokularda bulunan bir enzimdir (26-28). 
Özellikle mitokondrideki GSH-Px düzeyleri hüc-
renin oksidatif hasardan korunmasında özel bir 
öneme sahiptir. Bu çalışmada da selenyum ve se-
lenyum+E vitamini kombinasyonunun immobili-
zasyon+soğuk stresine karşı koruyucu etkinliğinin 
bulunduğunu gözledik.  

Hücresel ve subselüler membranların oksidatif 
hasarının önlenmesinde E vitamini ve selenyum 
birbirlerini tamamlayıcı rol oynarlar. Bu çalışmada 
da Selenyum + E vitamini kombinasyonunun sı-
çanlarda immobilizasyon + soğuk stresine bağlı 
karaciğer lipit peroksidasyonunu diğer gruplardan 
daha fazla düşürmesi oksidatif hasara karşı 
sinerjistik bir etki oluşturduklarını düşündürmekte-
dir. 

Ksantin oksidaz serbest oksijen radikallerinin 
oluşumundan sorumlu bir enzimdir (29). 
Allopurinol ve onun metaboliti olan oksipurinol 
ksantin oksidaz enzimini inhibe ederek serbest 
radikallerin oluşumunu ve serbest radikallerin ne-
den olduğu hasarı önlemektedir (30). Bu çalışmada 
da Allopurinol ve Allopurinol+E vitamini kombi-
nasyonunun immobilizasyon+soğuk stresine karşı 
koruyucu etkisinin olduğu gözlendi. Bu etkisini 
muhtemelen ksantin oksidaza bağlı serbest oksijen 
radikallerinin oluşumunu inhibe ederek göstermek-
tedir. 

Sonuç olarak: Sıçanlarda immobilizasyon + 
soğuk stresi ile meydana gelen serbest radikallere 
bağlı karaciğer hasarını önlemede; E vitamini, 
Selenyum ve Allopurinolün tek başlarına ya da 
kombinasyon şeklinde uygulanmalarının profilak-
tik olarak faydalı olabileceği kanısına varıldı.  
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