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RATLARA ORAL OLARAK VERILEN ALKOLUN KARACIGER UZERINE ETKISI

The Effects of Orally Treated Alcohol on Liver in Rats

Ayla OZCAN* Kadir OZCAN**  Ahmet MENGI***

OZET

Bu ¢aligmada 21 giin boyunca 5 g/kg/giin dozda oral olarak alkol verilen ratlardan karaciger dokusu alinarak patolojik
olarak incelenmistir. Materyal olarak 20 haftalik yasta ve ortalama 196 g. agirhiginda 40 adet erkek Wistar Albino rat
kullanilmigtir. 21 giiniin sonunda makroskopik olarak karacigerin hafif biiyiimiis ve gevrek kivamda oldugu, renk
degisikliginin bulunmadigi, mikroskopik olarak ise hepatositlerde genellikle vena centralisler ¢evresinde ve kismen de
midzonal olarak yerlesen irili-ufakl yag damlaciklan gézlenmistir. Bu patolojik bulgularin biyokimyasal degerler ile

parelellik icinde oldugu tespit edildi.
Anahtar Kelimeler: Alkol (etanol), rat, yagh karaciger
SUMMARY

In this study, the patological studies have been made in liver taking from rats given alcohol (5 g/kg/body weight/day)
orally during 21 days. The 40 Wistar Albino male rats in 20 weeks old, were used as material.

It has been found, macroscopically the liver to be increased in size, to be soft in density and not to have the changes in
colour, and microscopically hepatosites generally to be situated near to around vena centralis and many lipid droplets in
various size to be located midzone. This patological results have been found to be parellel with the biochemical data.
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GIRIS

Alkol denilince ickilerdeki etil alkol
anlagilir. Biitiin alkollii ickilerde degisik kon-
santrasyonlarda bulunan etil alkol, gesitli mey-
velerin ve nisastanin fermentasyonu sonucu
elde edilebildigi gibi, etilenden de kimyasal
yollarla nemli miktarda iiretilmektedir (1).

Saf etil alkoliin organizmada yikimi so-
nucu 7.1 k.cal/g. enerji verdigi ve enerji
diginda besleyici bir etkisi olmadigi kay-
dedilmigtir  (2,3). Organizma enerji  ge-
reksinimini alkolden karsiladi§1 zaman viicutta
yaglarin ve glikojenin depolanma olanaginin
arttig1 agiklanmigtir (4).

Alkol metabolizmasinin gergeklestigi tek
organ olan karaciger, cesitli fonksiyonel ve
doniisiimsiiz ~ degisikliklere  predispozedir.
Alkol kullanimina paralel olarak karacigerde
erken donemde yaglanma, daha ileri
donemlerde ise hepatitis ve siroza kadar varan

onemli komplikasyonlarin gekillendigi rapor
edilmistir (5,6).

Oral yolla alinan alkol, mide mukozasi ve
ince barsaktan tiimiiyle emilir ve portal yolla
karacigere tasimir (5). Karacigerde alkol me-
tabolizmasinda gorevli enzimatik yollar; he-
patositlerin sitoplazmasinda bulunan alkol de-
hidrogenaz  (ADH) yolu, endoplazmik
retikulumda bulunan mikrozomal etanol okside
edici sistem (MEOS) ve peroksizomlarda bu-
lunan katalaz yoludur (4,7).
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Mikrozomal etanol okside
edidi sistem

Karacigerde alkol ve asetaldehid metabolizmasinin sematik
gosteriligi(4)
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Cesitli aragtiricilar alkol ilave edilmis di-
yetlerle  beslenen  ratlarda, karacigerde
yaglanmanin meydana geldigini bildirmislerdir
(3,8,9,10,11). Uzun siire alkol verilen Ratlarda
(12) ve babonlarda (13) erken donemde ka-
raciger yaglanmasimnin sekillendigi ve bunu ta-
kiben fokal koagulatif tip nekroz ve fibrosisin
olugtugu rapor edilmistir. Yagh karacigerin
kismen biiytdiigii, gevrek bir kivamda oldugu
ve sarimtrak bir renk aldig1 kaydedilmistir
(10,14). Histopatolojik olarak hepatositlerin si-
toplazmalarinda  irili-ufakli  yag  dam-
laciklarinin gozlendigi (14) ve bunlarin mid-

zonal ve esas olarakta vena sentralisler
cevresinde  lokalize oldugu  bildirilmistir
3.10.12.13).

Ratlarda yapilan bu caligmanin amaci,
kisa siireli fakat yiiksek dozda verilen alkoliin
karacigerde bozukluk olusturulup
olusturmadiginin arastirilmasiyla insanligin
onemli bir sorunu olan alkol bagimliliginin

erken donemde tami ve tedavisine dikkat
cekmektir.
MATERYAL VE METOT

Bu aragtirmada materyal olarak 20 haf-
talik yasta ve ortalama 196 g. agirliginda, 40
adet, erkek Wistar Albino rat kullanildi. Yeni
ortama uyum icin 2 hafta siire ile beslenen rat-
lar, bu stirenin sonunda 25 tanesi deneme, 15
tanesi kontrol grubu olarak rastgele ayrildi.
Kulak arkasina numara yazilmak suretiyle
isaretlendi ve beserli gruplar halinde kafeslere
yerlestirilerek uygun kosullarda barindirildi.
Tiim hayvanlara ticari rat yemi ve su ad libitum
verildi.

Deneme grubundaki ratlara hergiin oral
yolla besleme sondas1 kullanmlarak 5 g/kg/giin
dozda %50'lik alkol, kontrol grubundakilere ise
1,5 ml. %0.9'luk NaCI (serum fizyolojik) ve-
rildi. Bu islemler hergiin ayni saatlerde
gerceklestirildi. 21 giinlik uygulamanin so-
nunda karacigerleri alinarak yas agirliklar: sap-
tandi. Sonra bu dokulardan alinan parcalar
%]10'luk formalin solusyonunda tespit edildi.
Bu dokulardan alinan parafin bloklar 5 p
kalinliginda kesilip, hematoksilen-eosin ile bo-
yanarak 151k mikroskobunda incelendi.

BULGULAR
Kontrol grubundaki ratlara ait ka-

racigerlerin makroskopik ve mikroskopik mu-
ayenelerinde normal hepatik yap1 gozlendi.
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Deney grubundaki ratlara ait karacigerlerin
hafif derecede biiyiimiis ve gevrek kivamda
oldugu saptandi. Renk degisikligi gézlenmedi.
Histopatolojik olarak ise, hafif miktarda mid-
zonal ve genellikle ven sentralisler ¢evresinde
yerlesen irili-ufakli yag damlaciklar1 gozlendi
(Resim).

Resim 1. Vena sentralis ¢evresindeki hepatositlerde yag dam-
laciklar (oklar) H.E.x400

TARTISMA VE SONUC

Alkol ilave edilen s1v1 diyetle beslenen rat-
larda karacigerde yaglanma oldugunu bildiren
aragtirmalara (3,8,9,10,11) paralel olarak bu
caligmada normal rat pelet yemi ile beslenen
ratlara alkol verilmesi sonucu karacigerde
yaglanma tespit edildi. Ancak yapilan bu
calisma 21 giin ile smirli oldugundan, bir
arastirmada (12) ratlara uzun siire alkol ve-
rilmesi sonucu olusan fokal koagulatif tip nek-
roz ve fibrosise rastlanmadi.

Karaciger, literatiir bilgilerinde (10,14) su-
nuldugu iizere kismen biiylimiis ve gevrek
kivamda olmasma karsin renk degisikligi
gozlenmedi. Bu organda renk degisikliginin ol-

mamasi, yaglanmanm giddetli olmadigim
gostermektedir.
Cesitli  aragtinicilarin -~ bildirdigi  gibi

(3,10,12), yaglanma esas olarak vena sent-
ralisler cevresinde gozlenmis, ancak midnozal
olarak ise hafif miktarda bulunmugtur.

Daha 6nce bu ¢alismada kullanilan deney
hayvanlan iizerinde yapilan bazi biyokimyasal
parametrelerin tespit edildigi arastirmada (15),
yiiksek dozda alkol verilen ratlarin serum GGT
ve ALT aktivitelerinin ¢ok erken donemde art-
maya basladig1 ve bunun da alkolizmin erken
gostergesi olarak kullanilabilecegi
gozlenmistir. Ayrica enzim aktivitelerindeki
artigin hiicre harabiyetinden kaynaklandigi, ko-
lesterol ve lipid diizeyinin yiikselmesinin ise
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karaciger yaglanmasinda Onemli bir faktor
oldugu kanisina varilmigtir.

Sonug olarak, yiiksek dozda oral olarak
alkol verilen ratlarda, karaciger dokulart hem
biyokimyasal hem de patolojik ydnden in-
celenmis ve elde edilen bulgularin birbirine pa-
ralellik gosterdigi kanisina varilmgtir.
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