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ÖZET 

Serbest radikaller normal metabolik işlemlerle devamlı olarak üretilirler fakat üretim hızları 
bazı yangısal veya diğer hastalık şartlarında artar. Normal olarak vücut, reaktif oksijen 
metabolitleri ile onların toksik ürünlerine karşı geniş bir savunma mekanizmaları aralığı 
tarafından korunur. Reaktif oksijen metabolitleri ve onların güvenli bir şekilde imhası arasındaki 
dengesizlik, oksidatif zincir reaksiyonlarını ve lipid peroksidasyonunu başlatabilir. Çiftlik 
yönetiminin önemli aktivitelerinden biri olan taşınma işlemi, hayvan refahını etkileyen ve 
hayvanlarda stres yaratan etmenlerden biridir. Sığırlarda taşınma sonrasında ortaya çıkan 
hastalıkların patofizyolojisinde, bozulan oksidan-antioksidan dengenin rol oynadığı ileri 
sürülmüştür. Sıcaklık stresinin de hücrelerde reaktif oksijen türleri oluşumunu arttırarak 
oksidatif stresi uyardığı bildirilmektedir. İnsanlarda uzun süreli egzersizden sonra, fiziksel stres 
faktörlerine karşı uyum mekanizmasının bir sonucu olarak glutatyon peroksidaz aktivitesinde 
yükselme gözlenmiştir. Yüksek yoğunlukta tutulan koyunlar daha zayıf kalitede ve daha düşük 
süt verimine sahip olmuşlardır. Derlemenin amacı serbest radikaller hakkında bilgi vererek 
stres sırasındaki oksidan ve antioksidan durumu ortaya koymaktır. 

Anahtar Kelimeler: Serbest radikaller, antioksidan, stres 

SUMMARY 

Free radicals are produced continuously by normal metabolic processes, but the production 
rate is increased in several inflammatory diseases or other conditions. Normally the body is 
protected by a broad interval of defense mechanisms against the reactive oxygen metabolites 
and their toxic products. Imbalance between the reactive oxygen metabolites and their secure 
disposal can initiate lipid peroxidation and oxidative chain reactions. Transport operation that 
is one of the important activities of farm management is one of factors affecting the animal 
welfare, and creating stress in the animals. The deteriorated oxidant-antioxidant balance has 
been suggested to play a role in the pathophysiology of the diseases occurring after transport 
in cattle. Heat stress is reported to induce oxidative stress by increasing the formation of 
reactive oxygen species in the cells. A rise in glutathione peroxidase activity was observed as a 
result of adaptation mechanisms against physical stress after the prolonged exercise in 
humans. Sheep maintained at high density have had the weaker qualited and lower milk 
production. The aim of this review was to give information about free radikals and to explain 
the oxidant and antioxidant status during stress 
 
Keywords: Free radicals, antioxidant, stress 
 
 
 

GİRİŞ 

Aerobik organizmalarda normal oksijen metabolizması 
sonucu açığa çıkan serbest oksijen radikalleri, yarı 
ömürleri çok kısa olmasına rağmen son derece reaktif 
olan ve dış orbitalinde tek sayıda elektron bulunduran 
atom ya da moleküllerdir1. Serbest radikaller normal 
metabolik işlemlerle devamlı olarak üretilirler fakat 
üretim hızları, bazı yangısal veya diğer hastalık şartlarında 

artar2. Serbest radikallerin insan ve hayvan vücudunda 
artmasına bağlı olarak meydana gelen hücre hasarları 
mide-bağırsak hastalıklarından infertiliteye, 
kardiyovasküler hastalıklardan solunum ve boşaltım 
sisteminde bozukluklara kadar birçok hastalığa neden 
olurlar. Serbest radikallerin düzeyi ile ilişkili olan bu 
hastalıkların önlenmesi için oksidan maddelerin 
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antioksidanlarla dengede olması sağlanmaya 
çalışılmalıdır3. 

Bu derlemede, serbest radikaller hakkında bilgi vererek 
stres sırasındaki oksidan ve antioksidan durumu ortaya 
koymak amaçlanmıştır. 

Serbest radikaller başlıca, moleküler oksijenin normal 
metabolizma basamaklarında indirgenmesi ile açığa çıkan 
hidroksil, süperoksit, nitrik oksit ve lipid peroksit 
radikalleri gibi değişik kimyasal yapılara sahiplerdir. 
Oksijenden oluşan başlıca reaktif oksijen türleri; 
süperoksit radikali (O2

-), hidrojen peroksit radikali (H2O2), 
hidroksil radikali (HO-), nitrik oksit radikali (NO), 
hipokloröz asit radikali (HOCl), singlet oksijen radikali 
(O2), alkil radikali (R), peroksil radikali (ROO-), organik 
peroksit radikali (RCOO), (perhidroksil) radikali (HO2

-) ve 
alkoksil radikali (RO-)’dir4. Direkt etkiler, önemli lipidler ile 
makromoleküllere verilen peroksidatif hasarı kapsar. 
İndirekt olarak, reaktif oksijen metabolitleri tarafından 
hücresel membranlar ve bileşenlerde teşvik edilen 
değişimler metabolik geçitleri değiştirebilir, bu durum da 
fizyolojiyi değiştirir ve muhtemelen patoloji ile 
sonuçlanır. Son derece reaktif olan HO- lipidlere, 
proteinlere, polisakkaritlere, DNA ve diğer 
makromoleküllere saldırır5. Hasarın yapısı, HO- 
oluşumunu teşvik eden metal komplekslerin 
organizmadaki yerine bağlıdır6. Okside moleküller, zincir 
reaksiyona neden olacak şekilde diğer moleküllerden 
elektronları soyutlarlar. Eğer bu reaksiyon kontrol altına 
alınmazsa membran geçirgenliğini, enzim fonksiyonunu 
ve hatta kas kasılmasını etkileyebilen yoğun doku 
hasarına neden olabilir. Reaktif oksijen metabolitleri, 
normal metabolik işlemlerin kaçınılmaz ürünleridir ve 
daima zararlı değillerdir5. Süperoksit ve hidrojen peroksit, 
fizyolojik olarak bazı enzimlerin kimyası ile ilgilidir ve 
fagositik hücreler tarafından bakterileri öldürmek için 
kullanılır6. 

Reaktif oksijen metabolitleri ve onların güvenli bir şekilde 
imhası arasındaki dengesizlik, oksidatif zincir 
reaksiyonlarını ve lipid peroksidasyonunu başlatabilir. 
Sitokrom P-450 enzimleri reaktif oksijen metabolitlerinin 
önemli bir kaynağı olabilir5 . Çeşitli P-450 izozimleri, 
eksojen (xenobiyotikler) veya endojen (fizyolojik) 
substratların metabolize edilmesine göre 2 geniş 
kategoriye ayrılabilir. Endojen substratları metabolize 
eden P-450 enzimlerinin çoğu kolesterol, cinsiyet 
hormonları, glikokortikoidler, mineralkortikoidler ve D 
vitamininin aktif formlarının üretimi gibi önemli fizyolojik 
fonksiyonlara sahiptir7 . Serbest geçiş elementleri 
(çoğunlukla demir), reaktif oksijen metabolitleri 
reaksiyonları ile ilişkili olabilir [6]. Serbest demir, Fenton 
tipi reaksiyonlarla O2

- ve hidrojen peroksitten son derece 

reaktif hidroksil radikalinin üretimini uyarabilir, 
oksidasyon-redüksiyon reaksiyonlarında elektronların 
NAD(P)H’dan oksijene transferini katalizleyebilir ve daha 
reaktif türler üretmek için lipid hidroperoksitler ile 
reaksiyona girebilir8 . Normal olarak demir, hasara hassas 
bölgelerden uzakta bulunan büyük moleküllere bağlanır 
ve hücreler zararlı etkilerine karşı korunurlar5 . Diyetteki 
dengesizlikler, yangı, enfeksiyon ve çevresel streslerin 
hepsi, özellikle demir gibi geçiş elementlerinin 
serbestleşme olasılığını arttırarak, gelişigüzel 
koordinasyonlarına katkıda bulunabilirler9. Katalitik 
demirin güçlü kaynakları O2

- veya lipid peroksitler 
tarafından ferritinden salınan demir ve peroksitler 
tarafından hemoglobinden salınan demirden kaynaklanan 
düşük moleküler ağırlıklı demir birikimidir. Ekstraselüler 
sıvılardaki reaktif oksijen metabolitlerinin 
reaksiyonlarının metal katalizörleri transferrin, 
serüloplazmin ve albümin tarafından uzaklaştırılırlar6 . 

Oksijen tüm aerobik organizmalar için gerekli olmasına 
rağmen toksisitesi, oksijen paradoksu olarak 
isimlendirilmiştir5 . Oksijen merkezli serbest radikallere ve 
onların metabolitlerine, reaktif oksijen metabolitleri ismi 
verilmiştir. Bazı reaktif oksijen metabolitleri normal 
metabolik işlemler ile endojen olarak üretilmektedir, 
fakat bu miktarlar güneş radyasyonu, mantar toksinleri ve 
pestisitler gibi eksojen faktörler tarafından belirgin olarak 
arttırılabilirler10 . Normal olarak vücut, reaktif oksijen 
metabolitleri ile onların toksik ürünlerine karşı, geniş bir 
savunma mekanizmaları aralığı tarafından korunur. Bu 
entegre sistemin bileşenleri, önleyici veya zincir kırma 
olarak sınıflandırılmıştır5 . NAD(P)H’dan gelen indirgeyici 
ekivalanlarla yenilenebilen redükte glutatyonun 
oksidasyonu, peroksitlerin indirgenmesine eşlik eder11 . 
Bu önleyici enzimlere rağmen, bazı O2

-
 ve H2O2’ler 

kaçabilir ve serbest demir varlığında daha reaktif oksijen 
metabolitlerine katalizlenebilir5. Reaktif oksijen 
metabolitleri tarafından hayvanın performansının 
bozulması, gerçek hücre hasarı kadar veya ondan daha 
fazla olarak, metabolizmanın değişmesinden 
kaynaklanabilir. Reaktif oksijen metabolitlerinin 
reaksiyonları tarafından indirgenmiş ekivalanların 
tüketilmesi, önemli fizyolojik işlemler için gerekli olan 
NAD(P)H’ın teminini azaltabilir. İlave olarak artan reaktif 
oksijen metabolitleri dengesizliği tarafından monofosfat 
yolunun teşviki, glikozu diğer geçitlerden bu yola 
yönlendirebilir5 . 

Serbest radikallerin oksijen kaynaklı olduğu 
düşünüldüğünde, gerek oksijen kullanımının gerekse 
mitokondriyal elektron transport zincirinden elektron 
sızıntısının artması sonucu süperoksit, hidrojen peroksit 
ve hidroksil radikalleri gibi birçok reaktif oksijen 
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türlerinde artış ortaya çıkar. Serbest radikaller 
antioksidan kapasiteyi aşarsa hücrelerin lipid, protein, 
DNA ve enzim gibi bileşiklerine zarar verirler. Özellikle 
lipid peroksidasyonu olarak bilinen çoklu doymamış yağ 
asitlerinin oksidatif yıkımı, oldukça hasar vericidir4 .  

Yüksek reaktivitelerine bağlı olarak serbest radikallerin 
direkt olarak ölçümlerinin oldukça zor olması ve en 
önemli hedeflerinin membran fosfolipidleri olması 
nedeniyle, oksidatif hasarın belirlenmesinde lipid 
peroksidasyonu önemli parametrelerdendir. Serbest 
radikallerin meydana getirdiği lipid peroksidasyonu, 
membran fosfolipidleri tamamen okside oluncaya kadar 
devam etmekte ve membran geçirgenliğinin artmasına 
bağlı olarak hücrenin iyon dengesi bozulmaktadır. Bu 
durum, biyokimyasal moleküller ile hormonların girişine 
aracılık eden membrana bağlı yüzey reseptörlerinin 
aktivasyonlarını kaybetmelerine neden olur1 . Oluşan bu 
serbest radikaller, vücuttaki süperoksitdismutaz (SOD), 
katalaz (CAT) ve glutatyon peroksidaz (GPx) gibi enzimatik 
veya glutatyon, melatonin, vitamin A, E ve C, flavanoidler 
gibi enzimatik olmayan antioksidan savunma sistemleri 
tarafından kompanse edilerek hücresel denge devam 
ettirilmeye çalışılır4 .  

Serbest radikaller ve peroksitler, fizyolojik olaylarda ve 
çeşitli hastalıkların patogenezinde önemli rol oynarlar ve 
bunların yaşlanmaya, dokulara oksidatif hasar vermeye 
ve stresi arttırmaya katkıda bulundukları 
düşünülmektedir12 . Reaktif oksijen metabolitlerinin 
üretimi ve güvenli atılımı arasındaki dengesizlik, süt 
ineklerinde doğumla ilgili bozukluklara katkıda 
bulunabilir5 . Yapılan bir çalışmada yem ve yem 
maddelerinde çoğunlukla mevcut bir mikotoksin olan 
okratoksin A’nın yaptığı hücre hasarının, reaktif oksijen 
türlerinin (O2

-, HO-, ROO) oluşumundan kaynaklandığı 
saptanmıştır13. 

Serbest Radikallerin Stres ile İlişkisi 

Çiftlik yönetiminin önemli aktivitelerinden biri olan 
taşınma işlemi, hayvan refahını etkileyen ve hayvanlarda 
stres yaratan etmenlerden biridir. Hayvanlar yolculuğa 
genellikle iyi adapte olmasına rağmen taşınma işlemi, 
taşınma sırasındaki yorgunluk, yakalama ve tutma gibi 
işlemler ile çevresel değişikliklerden dolayı hayvanlarda 
strese yol açmakta ve fizyolojik değişimlere neden 
olmaktadır. Ayrıca taşınma sırasında hayvanların 
hareketli ya da hareketsiz olarak sınırlanması, aracın 
sarsıntısı, sıcaklık ve nem gibi atmosferik değişiklikler, 
yetersiz havalandırma, su ve yemin kısıtlanması, taşınma 
süresi ve hayvan sayısı ile yoğun egzoz gazları gibi 
faktörler, hayvan refahını olumsuz yönde etkilemekte ve 
güçlü stres yaratan faktörler arasında yer almaktadır1 . 

Çiftlik hayvanlarında taşınma işlemi, gerek verim 
kayıplarına yol açması ve gerekse hayvan refahını 
olumsuz yönde etkilemesi nedeniyle hayvansal üretimde 
en kritik noktalardan birisi olarak kabul edilmektedir4 .  

Taşınma sırasında fiziksel zorlanım sonucu artan kas 
kasılmaları, enerji üretimi ve metabolik olaylarla birlikte 
vücuda oksijen girişini önemli ölçüde arttırmaktadır4 . 
Karayolu taşımacılığı sırasında biyokimyasal 
parametrelerdeki değişimler, bu uygulamaların bir 
sonucu olarak tüm grupların benzer şekilde streslendiğini 
göstermektedir14 . Karayolu taşımacılığından sonra 
antioksidan alan gruplarda saptanan kreatin fosfokinazın 
daha düşük konsantrasyonuna doğru eğilim, bu 
hayvanların doku hasarı veya fiziksel yorgunluğunun daha 
düşük düzeyde olduğunu göstermektedir15 . Taşınma 
süresinin hayvanlarda et kalitesini olumsuz yönde 
etkileyen en önemli faktörlerden biri olduğu ve olumsuz 
etkinin ette oluşan lipid peroksidasyona bağlı olduğu da 
bildirilmiştir4 . Ayrıca taşınma stresinin sığırlarda oksidatif 
stres göstergelerini arttırdığı bildirilmiştir16 .  

Sığırlarda taşınma sonrasında ortaya çıkan hastalıkların 
patofizyolojisinde bozulan oksidan-antioksidan dengenin 
rol oynadığı ileri sürülmüştür17 . Koyunlarda 5 saat 
süreyle taşınmanın, kontrol grubu ile karşılaştırıldığında 
oksidatif stres parametrelerinde önemli bir değişiklik 
oluşturmadığı gözlenmiştir4 . Hartung18 taşınma işleminde 
fizyolojik ve biyokimyasal değişimlerin, en fazla 
hayvanların araca yüklenmesi ve indirilmesi sırasında 
olduğunu bildirmektedir. Koyunlarda 5 saat gibi kısa 
süreli bir taşınmanın oksidatif stres üzerine önemli bir 
etki yapmadığı, fakat 10 ve 24 saat gibi uzun süreli 
taşınmalarda stresin neden olduğu lipid 
peroksidasyonunun olumsuz etkilerini önlemek amacıyla, 
antioksidan savunma sisteminin arttırılarak oksidan-
antioksidan dengenin oldukça iyi düzenlendiği 
gösterilmiştir4 . Wernicki ve ark.17  2 saat süreyle taşınan 
sığırlarda plazma kortizol düzeyi ile lipid peroksidasyon 
arasında pozitif bir ilişki saptamışlar ve taşınmanın 
hayvanlarda lipid peroksidasyonunu arttırdığını 
bildirmişlerdir. 

Taşınma stresi, serum total antioksidan 
konsantrasyonlarını anlamlı ölçüde azaltmış ve serum 
malonaldialdehit (MDA) konsantrasyonlarını anlamlı 
ölçüde arttırmıştır. Ölen buzağılar, yaşayan buzağılara 
göre 1. günde serum MDA konsantrasyonunda % 43 
artışa sahip olmuşlardır. Taşınma stresi, oksidatif stresin 
biyo-göstergelerinin serum konsantrasyonlarını 
yükseltmiştir16 . 5 saat süreyle taşınan hayvanların MDA 
düzeyinde kontrol grubuna göre bir yükselme 
görülmesine rağmen, bu artış istatistiksel olarak anlamlı 
bulunmamıştır. 10 ve 24 saat süreyle taşınan hayvanlarda 
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ise plazma nitrik oksit ve MDA düzeylerinde istatistiksel 
olarak anlamlı bir artışın görülmesi, taşınma stresi sonucu 
oluşan serbest radikallerin hücre membran lipidlerini 
hasara uğrattığının bir göstergesi olarak 
değerlendirilmiştir4 . Chirase ve ark.16 sığırlarda taşınma 
stresinin total antioksidan kapasiteyi azaltırken, serum 
MDA düzeyinde artışa yol açtığını bildirmişlerdir. Avcı ve 
ark.1  5 saat süreyle taşınmanın koyunlarda MDA düzeyini 
anlamlı düzeyde arttırdığını saptamışlardır. Taşınma stresi 
tüm kuzularda MDA değerlerini arttırmıştır fakat 
uygulama grupları arasında anlamlı farklar 
saptanmamıştır19 .  

SOD ve GPx düzeylerinin 10 ve 24 saat süreyle taşınan 
hayvanlarda kontrol grubuna göre anlamlı derecede 
yüksek olduğu gözlenirken, CAT aktivitesinde istatistiksel 
olarak anlamlı bir artış bulunmamıştır4 . Bu durum, 
taşınma sırasında oluşan oksidatif stres sonucu, ortamda 
artan süperoksit radikalini temizlemek için SOD enzim 
aktivitesinin arttığını düşündürmektedir. Bernabucci ve 
ark.2 , sıcak mevsimde taşınan sığırların oksidatif strese 
bağlı olarak eritrosit SOD ve GPx aktivitelerinde 
yükselmeler saptamışlardır. Buna rağmen 5 saat süreyle 
taşınan develerde SOD aktivitesinde anlamlı bir yükselme 
bulunmamıştır20 . Bu farklılıklar taşınma süresi, taşınma 
koşulları, hava durumu ve hayvan türü gibi birçok 
faktörden kaynaklanabilir4 . 

Sıcaklık stresinin de hücrelerde reaktif oksijen türleri 
oluşumunu arttırarak oksidatif stresi uyardığı 
bildirilmektedir4 . İnsanlarda uzun süreli egzersizden 
sonra fiziksel stres faktörlerine karşı uyum 
mekanizmasının bir sonucu olarak glutatyon peroksidaz 
aktivitesinde yükselme gözlenmiştir21 . Benzer şekilde ağır 
egzersiz (günde 60 dakika) yapan sıçanların eritrosit total 
glutatyon peroksidaz aktivitelerinde, kontrol grubuna 
göre artış saptanmıştır22 . Buna rağmen maraton 
koşusundan sonra eritrosit katalaz aktivitesinde önemli 
bir değişiklik gözlenmemiştir23 . Atlarda egzersizin 
oluşturduğu oksidatif stresin pulmoner hemorajiye neden 
olduğu kaydedilmiştir24 .  

Açık havaya serbestçe çıkış yapabilen ve az sayıda 
birarada tutulan koyunlar fitohemaglutinin 
enjeksiyonuna, aynı sayıda fakat hep içeride tutulan 
koyunlardan daha yüksek immun yanıt göstermişlerdir. 
Yüksek yoğunlukta tutulan koyunlar daha zayıf kalitede 
ve daha düşük süt verimine sahip olmuşlardır. Dışarıya 
serbest çıkışa sahip koyunlar, içeride kapalı tutulan gruba 
kıyasla yükselmiş hücre aracılı immun yanıta ve sütte 
daha yüksek protein içeriği ile daha düşük somatik hücre 
sayısına sahip olmuşlardır. Sonuç olarak birarada tutulma 
yoğunluğundan başka dış bir alana serbest çıkış, 

laktasyondaki koyunlarda immun yanıt ve verim 
performansı üzerinde yararlı etkilere sahip olmuştur25 . 

SONUÇ  

Hayvanlarda yetersiz beslenme, sıcak ve soğuk hava, bir 
arada tutulma sıklığı, taşınma, gürültü, bakıcının 
davranışları, hastalıklar gibi birçok faktör strese neden 
olabilmektedir. Fiziksel stres bir süre sonra hücrelerde 
oksidatif strese dönüşmekte, bunun sonucunda normal 
olarak hücrelerde oluşan serbest radikallerin miktarları 
çoğalmaktadır. Böylece bağışıklık azalmakta ve hücre 
zarlarında bulunan çoklu doymamış yağ asitlerinin lipid 
peroksidasyonu başlamaktadır. Bazı antioksidan enzimler 
ve E ile C vitamini gibi eksojen vitaminler ile bazı 
mineraller, hücreleri lipid pereksidasyonuna karşı 
korurlar fakat stres durumlarında bu vitamin ve 
minerallere olan gereksinim artar. Stres durumlarında 
bunların hepsinin daha yüksek miktarlarda tüketimi, 
hücrelerin serbest radikallerden korunmaları için 
önemlidir. 
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