
Organizmanýn saðlýklý bir þekilde hayatiyetini
sürdürebilmesi için dengeli beslenme gereklidir. Ancak alý-
nan besinlerin ihtiyaç kadar olup olmadýðý tartýþmalýdýr.
Özellikle gýda maddesi temininde problem yaþamayan can-
lýlarda tüketilecek miktarý ihtiyaçla dengeleyen sýký bir kon-
trol mekanizmasýnýn olmadýðý görülmektedir. Geliþmiþ
toplumlarda hýzla artan þiþmanlýk oraný ve özel bakým altýn-
daki hayvanlarýn doðadaki vahþi türdeþlerinden daha kilolu
oluþlarý bunun en somut göstergeleridir. Þiþmanlýk, ihtiyaç

fazlasý kalorinin organizmada depolanmasýnýn sonucudur.
Ýnsanlarda ve diðer canlý türlerinde vücut homeostazýný
bozmadan alýnan kalori miktarý kýsýlabilir. Bu kalori kýsýtla-
masýnýn, kilo alýmýný önlemenin yaný sýra yaþlanmanýn
gecikmesi ve yaþlanmaya baðlý çeþitli patolojilerin önlen-
mesi gibi etkilerinin de olduðu görülmüþtür (1,2). Bu etki-
leri açýklamak için ileri sürülen mekanizmalarýn baþýnda e-
nerji kýsýtlamasýnýn oksidan stresi azaltýcý etkisi üzerinde
durulmaktadýr (3).

Kalori kýsýtlamasýnýn çok ileri bir düzeyi olan açlýðýn
metabolik etkileriyle ilgili bulgular ise çok kesin deðildir.
Organizmanýn metabolik dengesini çok fazla etkilemeyen
belirli süre açlýðýn bazý organlar üzerine olan etkileri
araþtýrýlmýþtýr. Özellikle organlardaki oksidan stres ve an-
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Özet
Kalori kýsýtlamasýnýn ve bazý çalýþmalarda bildirildiði gibi

açlýðýn, antioksidan etkisi bulunmaktadýr. Elektif cerrahi operas-
yonlar öncesi uygulanan kýsa süreli açlýðýn fonksiyonel etkilerinin
yanýsýra metabolik etkilerinin de ortaya konmasý gereklidir.
Ratlarda 48 saatlik açlýðýn oksidan stres üzerine olan etkisini or-
taya koymak için bu çalýþma gerçekleþtirildi.

Toplam 25 adet rat, 48 saat süreyle su kýsýtlamasý olmaksýzýn
aç býrakýldý. Baþlangýçta, 24. ve 48. saatlerde kan örnekleri alýndý.
Bu örneklerde plazma malondialdehit (MDA) düzeyleri ölçüldü. 

Baþlangýç, 24. ve 48. saatlerdeki plazma MDA düzeyleri
sýrasýyla 8.09±1.78, 6.86±2.51 ve 4.47±1.62 nMol/ml þeklindeydi.

Çalýþmamýzda, 48 saatlik açlýk ratlarda artan bir þekilde ok-
sidan stresi azaltmaktadýr. Bu azalma 48. saatte en belirgin hale
gelmektedir. Öte yandan, açlýðýn hem glutatyon düzeyini azalttýðý,
hem de antioksidan enzimleri etkilediði rapor edilmiþtir. Sýnýrlý
süreli açlýk, oksidan stres kaynaðý varlýðýnda serbest radikal artýþý-
na yol açtýðý söylenmekle birlikte, bazal þartlarda antioksidan et-
kilidir.

Anahtar Kelimeler: Açlýk, Oksidan stres, Antioksidan, 
Malondialdehit
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Summary
Calorie restriction and starvation, as noted by some investi-

gators, have antioxidant effect. It is necessary to disclose the meta-
bolic effects beside functional effects of the short term fasting ap-
plied before elective surgical operations. This study was per-
formed to investigate the effect of 48 hours of fasting on oxidant
stress in rats.

Totally 25 rats were fasted along 48 hours without water re-
striction. Blood samples were taken at the beginning, and at the
24th and 48th hours of fasting. Plasma malondialdehyde (MDA)
levels were measured in those samples.

Plasma MDA levels of the initial, 24th and 48th hours sam-
ples were 8.09±1.78, 6.86±2.51 and 4.47±1.62 nMol/ml respec-
tively.

In our study, 48 hours of starvation reduced oxidant stress in-
creasingly. This reduction was manifested at the 48th hour. Also, it
has been reported that starvation decreases the level of the glu-
tathione and influences the antioxidant enzymes. Although, limit-
ed time of starvation has been accused of leading to increased free
radical production in the presence of an oxidant stress source, it
has antioxidant effect on basal conditions.

Key Words: Starvation, Oxidant stress, Antioxidant, 
Malondialdehyde
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tioksidan kapasite üzerine açlýðýn etkileri incelenmiþ, olum-
lu ve olumsuz yönde çeþitli sonuçlar elde edilmiþtir (4-6).

Elektif cerrahi vakalarda operasyon öncesi hastalar
belirli bir süre aç býrakýlmaktadýr. Üst gastrointestinal sis-
temin boþalmasý amacýyla uygulanan bu kýsa süreli açlýðýn
fonksiyonel etkileri bilinmekte ancak metabolik etkileri ü-
zerinde durulmamaktadýr. Bu uygulamanýn metabolik yön-
den faydalý olup olmadýðý, faydalý ise optimize edilmesi
için konunun aydýnlatýlmasý zorunludur.

Çalýþmamýzda, 48 saatlik açlýðýn ilave bir faktör ol-
maksýzýn ratlarda sistemik oksidan stres üzerine olan etkisi
araþtýrýldý. Bu etki, plazma malondialdehit (MDA) düzey-
leri ile takip edildi.

Gereç ve Yöntem

Aðýrlýklarý 100-150 g arasýnda olan 25 adet rat, kuyruk
venlerinden birinci kan örnekleri alýndýktan sonra 48 saat
süreyle aç býrakýldý. Su kýsýtlamasý yapýlmadý. 24. ve 48.
saatlerde ikinci ve üçüncü kan örnekleri alýndý. Heparinli
olarak alýnan kanlar derhal santrifüj edilip plazmalarý
ayrýldý ve bekletilmeden plazma lipit peroksit düzeyi MDA
olarak ölçüldü (7). Elde edilen verilerin deðer-
lendirilmesinde SPSS for Windows 6.0 programý kullanýldý.
Tekrarlayan ölçümler ANOVA sonucu, ölçüm ortalamalarý
farklý bulunduðundan (p<0.05), farklýlýðýn kaynaðýný belir-
lemek için Bonferroni düzeltmeli paired t testi uygulandý.

Bulgular

0, 24 ve 48. saatlerdeki plazma MDA düzeyleri
sýrasýyla 8.09±1.78, 6.86±2.51 ve 4.47±1.62 nMol/ml þek-
lindeydi (Tablo 1). 24. saatteki MDA düzeyi baþlangýca
göre anlamlý farklýlýk göstermezken 48. saat MDA düzeyi
hem baþlangýç, hem de 24. saat deðerlerinden anlamlý þe-
kilde düþüktü (p<0.005).

Tartýþma

Kalori kýsýtlamasýnýn oksidan stresi azaltýcý etkisi pek
çok araþtýrmacý tarafýndan ortaya konmuþtur (8,9). Ýki hafta
süreyle sýnýrlý diyetle beslenen ratlarda solunum havasýnda-
ki lipit peroksidasyon son ürünlerinden olan etan kon-
santrasyonu belirgin þekilde azalmýþtýr (1). Öte yandan, bu
þekilde beslenen ratlarýn karaciðerinde thiobarbituric acid
reactive substance ve lipofussin düzeyinin normalden daha
az olduðu, karaciðer dokusundaki antioksidan enzimlerden
olan süperoksit dismutaz (SOD), katalaz (CAT) ve glutat-
yon peroksidaz'ýn (GPX) transkripsiyonlarýnýn arttýðý tespit

edilmiþtir (8). Masoro'nun (2), diet kýsýtlamasýnýn hayatý
uzatýcý etkisini açýklamak için ortaya attýðý metabolik mo-
dele göre, serbest radikal reaksiyonlarýný, protein turnoveri-
ni ve endokrin regülasyonunu düzenleyen çeþitli anahtar
metabolik prosesler kalori azalmasýndan etkilenmektedir.
Bu etkilenme, gen transkripsiyonu safhasýndan baþlamak-
tadýr.

Açlýkla ilgili çalýþmalarda öncelikle deney süresinin
oldukça kýsa tutulmasý gereklidir. Organizmanýn açlýða
dayanma gücü yað asidi kaynaðý olan trigliserit depolarýyla
orantýlýdýr (10). Besin maddelerinin mutlak yokluðu, belirli
süre sonunda deney þartlarýný deðiþtirici etkiler doðuracak-
týr. Açlýkta metabolik reaksiyonlar daha farklý seyretmekte,
dolayýsiyle sonuçlarý diyet kýsýtlamasýndan farklý olmak-
tadýr. Enerji kaynaðý olarak yað asitlerinin artmýþ oksidasy-
onu H2O2 üretimini arttýrmaktadýr (11). Öte yandan açlýk,
kesin olarak hücre içi ATP depolarýný azaltmaktadýr. Bu e-
nerji açýðý, hücredeki çeþitli metabolik yollarý etkilediði
gibi elektrolit dengesini de bozmaktadýr (12).

Açlýk sonucu hücre içi glutatyon (GSH) düzeyi azal-
masý çeþitli çalýþmalarda ortaya konmuþtur (4,6,13,14).
Bundan, glukoz azlýðýna baðlý olarak, pentoz fosfat yolu ak-
tivitesinin azalmasý sorumludur. Çünkü NADPH yetersiz-
liði redükte GSH rejenerasyonunu azalmaktadýr (13). Özel-
likle, bir oksidan stres kaynaðýnýn tabloya eklendiði durum-
larda GSH azalmasý daha belirgin olmakta ve daha fazla
serbest radikal açýða çýkmaktadýr (13,15).

Aç ratlarýn dokularý iskemi-reperfüzyon hasarýna daha
hassas olmaktadýr (4). %100 oksijen verilen aç farelerin ak-
ciðerlerinde daha fazla hasar oluþmakta ve daha erken
ölmektedir. Bu farelerin 72 saatlik açlýk sonrasý akciðer
GSH düzeyleri normalden %41 azalmýþtýr. Oksijen kon-
santrasyonu %100'e çýkarýldýðýnda GSH azalmasý çok daha
fazla olmaktadýr (13). Benzer þekilde 72 saat aç kalan rat-
larýn eritrositleri de H2O2'ye baðlý GSH azalmasýna
normalden daha hassas bulunmuþtur (6).

Aç býrakýlan deney hayvanlarýnýn çeþitli dokularýnda-
ki antioksidan enzim aktivitelerinde de deðiþiklikler tespit
edilmiþtir. Ancak bu deðiþiklikler her zaman ayný yönde bu-
lunmamýþtýr. Baker ve arkadaþlarýnýn (16), çalýþmasýnda 72
saat açlýk sonrasý rat ince baðýrsak dokusunda SOD, CAT ve
GSH siklusunda azalma tespit edilmiþtir. SOD mRNA'sý
azalmýþken CAT ve GPX mRNA'sý deðiþmemiþtir. Ancak
Langkamp ve arkadaþlarý (5) aç býrakýlan ratlarýn ince
baðýrsaklarýnýn iskemi-reperfüzyon hasarýna daha dirençli
olduðunu bulmuþtur. Wohaieb ve arkadaþlarý (6), ratlarda
yaptýklarý çalýþmada açlýðýn antioksidan enzimler üzerine
olan etkilerinin dokular arasýnda farklýlýk gösterdiðini bul-
muþlardýr. Buna göre, CAT, kalp ve pankreasta artarken
karaciðerde azalmaktadýr. SOD ise kalp dokusunda aza-
lýrken böbrek ve pankreasta artmaktadýr. Smith ve
arkadaþlarý (13) aç farelerin akciðerlerinde SOD ve CAT
aktivitelerinin anlamlý deðiþmediðini göstermiþlerdir.
Koyunlar üzerinde yaptýklarý çalýþmada Gaal ve arkadaþlarý

Tablo 1. Plazma malondialdehit (MDA) düzeyleri (n:25)

Baþlangýç 24. saat 48. saat

MDA düzeyi (nMol/ml) 8.09±1.78 6.86±2.51 4.47±1.62*

*Hem baþlangýç, hem de 24. saat deðerinden anlamlý düþük (p<0.005)
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(17) açlýðýn eritrositlerde antioksidan enzim düzeylerini art-
týrdýðýný bildirmiþlerdir.

Bu birbirinden farklý enzim aktivite deðiþikliklerinin
yaný sýra açlýðýn antioksidan özelliðini ortaya koyan bazý
çalýþmalar da yayýnlanmýþtýr. Yeðen ve arkadaþlarý (18),
açlýðýn plazma lipit peroksit düzeyinde hafif bir azalmaya
yol açtýðýný bildirmiþlerdir. 72 saatlik açlýk sonrasý rat erit-
rositlerinde H2O2'e baðlý MDA üretimi kontrol grubunda
daha düþük gerçekleþmiþtir (6). Habib ve arkadaþlarý (1), 15
saatlik açlýkla 2 haftalýk gýda kýsýtlamasýný karþýlaþtýr-
mýþlardýr. Solunum havasýndaki etan atýlýmý her iki grupta
da kontrole göre azalmakla birlikte ikincisinde daha düþüktür.
Ancak %100 oksijen uygulandýðýnda etan düzeyi sadece aç
grupta kontrolden düþük gerçekleþmiþtir. Bizim çalýþ-
mamýzda da açlýðýn antioksidan etkili olduðu gösterilmiþtir.
Ratlarda 48 saatlik açlýk plazma MDA düzeyini azaltmýþtýr.
Bu azalma 24. saatte anlamlý olmamakla birlikte 48. saatte
istatistiki olarak çok anlamlýydý. 48. saat MDA deðeri hem
baþlangýç, hem de 24. saat deðerinden daha düþüktü. Gaal
ve arkadaþlarý (17), koyunlar üzerinde yaptýklarý çalýþmada
bizim bulgularýmýzýn aksine açlýkta plazma MDA
düzeyinin yükseldiðini bulmuþtur. Canlýlarýn metabolik ak-
tivitelerinin ve normal beslenme rejimlerinin deðiþik oluþu
açlýða bu tür farklý cevaplar vermelerini açýklayabilir.

Sonuç olarak þunu söyleyebiliriz ki; enerji kýsýtlamasý
ve sýnýrlý süreli açlýkta bir oksidan stres kaynaðý varlýðýnda
organizmanýn buna karþý koyucu cevabý yetersiz kala-
bilmekte ve normalden daha fazla serbest radikal artýþý ola-
bilmektedir. Ancak, sýnýrlý süreli açlýk bazal þartlarda bazý
canlý türlerinde organizmanýn total oksidan stres düzeyini
azaltmaktadýr.
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