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Öz 

Bu araştırmada, karbon tetraklorür ile deneysel olarak oluşturulan hepatotoksisite ile ratların kan lipid 

parametrelerine karşı güçlü antioksidan etkisine sahip olan Tribulus terrestris’in koruyucu etkinliğinin ve 

antihiperlipidemik rolünün araştırılması amaçlanmıştır. Çalışmada 35 adet 8-12 haftalık Wistar-Albino erkek rat 

kullanılmıştır. Çalışma beş grupa ayrılıp her grupta 7 adet ratla başlanmıştır. Kontrol grubundaki ratlar 14 gün 

standart yemle beslenmiştir. Diğer gruplardaki ratlara standart yem ve 14 gün boyunca 0,8 ml/kg CCI4 

intraperitoneal olarak uygulanmıştır. 3, 4 ve 5 gruplarda ki ratlara ise intraperitoneal olarak uygulanan 0,8 ml/kg 

CCI4’e sonra 8 hafta boyunca Tribulus terrestris bitki ekstraktı verilmiştir. Deney sonunda tüm sıçanlar uygun 

ortam ve şartlarda dekapite edilerek ve çalışmanın sonuçlarının inceleneceği parametreler için uygun kan örnekleri 

alınmıştır. Alınan kan örnekleri jelli düz biyokimya tüplerine alınacak, 4000 rpm’de 5-10 dakika santrifüj edilerek 

serum elde edilmiştir. Elde edilen serumlar otoanalizör yardımıyla lipid parametreleri 

belirlenmiştir.  Karbontetraklorür ile karaciğer hasarı oluşturan grup ile kontrol grubu lipid parametreleri total 
kolesterol, trigliserit, düşük dansiteli lipoprotein kolesterol (LDL-K), çok düşük dansiteli lipoprotein kolesterol 

(VLDL-K) ve yüksek dansiteli lipoprotein kolesterol (HDL-K) değerlerinin arasında istatiksel bir fark olduğu 

saptandı (P<0.05). 2 g/kg Tribulus terrestris’in verilen CCl4 uygulanmış 5. gruptaki lipid parametreleri ile kontrol 

grubu arasında anlamlı bir fark saptanmadı (P>0.05). CCI4’ün neden olduğu oksidatif stres ve lipit peroksidasyonu 

sonucu oluşturulan hiperlipidemiye karşı Tribulus Terrestris’in bitkisinin önemli düzeyde azaltıcı etkisinin olduğu 

belirlenmiştir. 
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Examination of the Antihyperlipidemic Effect of Tribulus terrestris in Liver-

Damaged Rats with Carbontetrachloride 
 

 

Abstract 

The aim of this study was to investigate the protective effect and antihyperlipidemic role of Tribulus Terrestris, a 

potent antioxidant effect of hepatotoxicity in experimental rats on carbon tetrachloride and lipid parameters. 35 

Wistar-Albino male rats aged 8-12 weeks were used in the study. Rats were divided into 5 groups of 7 animals per 

group and rats in the control group were fed standard food for 14 days. In groups 3, 4 and 5 rats, Tribulus terrestris 

plant extracts were given 8 weeks after intraperitoneal administration of 0.8 ml / kg CCI4. All rats were cut in the 
appropriate medium and blood samples were taken for the parameters to be monitored. Blood samples from were 

taken with glandular biochemical tubes and centrifuged at 4000 rpm for 5-10 minutes to obtain serum. Lipid 

parameters were determined using an autoanalyzer. The lipid parameters of carbon tetrachloride and liver damage 

group and control group were found between total cholesterol, triglyceride, low-density lipoprotein cholesterol, 

very low-density lipoprotein cholesterol and high-density lipoprotein cholesterol significantly (P <0.05). There 

was no significant difference between the control group and the 5th cycle lipid parameters of CCl4 given 2 g / kg 

Tribulus terrestris (P> 0.05). Oxidative stress and lipid peroxidation caused by CCI4 have been identified as an 

important inhibitory effect of Tribulus terrestris in against liver damage and hyperlipidemia. 
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1. Giriş 

 

Karbontetraklorür (CCl4) hepatotoksik etkisi bilinen ve bu konuda birçok araştırma yapılmış olan 
kimyasal bir üründür. CCl4 ile in vitro şartlarda oluşturulan zararda etkilenen birinci derecede karaciğer 

olsa da bu toksikasyon sonucu birçok organ ve sistem doğrudan ve dolaylı olarak etkilenmektedir [1-3]. 

CCl4’un düşük dozlarda uzun süreli uygulanması sonucu karaciğer hücrelerinde lipid dejenerasyonuna, 
doz arttıkça ise karaciğer hücrelerinin nekrozuna, paranşimde kanamalara neden olduğu 

gösterilmektedir [4-6]. CCl4 ile oluşturulan toksikasyonda hücre hasarı, lipid peroksidasyonundaki 

artışla doğru orantılıdır ve bu toksik etkinin, serbest radikallere dönüşümü ile olduğu belirlenmiştir. Son 

zamanlarda CCI4’ün lipid peroksidasyonunu artırması ve oksidatif stres meydana getirmesi sonucu 
antioksidanlar ve oksidanlar arasında dengenin bozulmasına neden olmaktadır ve artan oksidatif stress 

ile karaciğer hasarıyla ilişkili olduğunu bildirmişlerdir [7, 8]. Karaciğerin, CCl4’ün indüklediği hasara 

karşı korunmasında ve tedavisinde antioksidanların kullanılması yararlı olabilir. Böylelikle fitoterapide 
kullanılan birçok ilacın, toksik etkilerinin az olması ucuz ve kolay bulunabilirliği dolayısı ile çeşitli 

kimyasallarla oluşturulan karaciğer hasarına karşı hayvan modellerinde yapılan deneysel araştırmalar 

son yıllarda artmıştır [9]. 
Çalışma konumuz olarak seçilen Tribulus terrestris L. türü Zygophyllaceae familyasından 

Tribulus cinsine bağlıdır. Ülkemizde ise 5 cinsi ve 6 türü yetişmektedir. Tribulus cinsinin ülkemizde 

yetişen tek türü Tribulus terrestris’dir. T. terrestris’in içerisinde bulunan etken maddeler pek çok 

hastalık için tedavi edici özelliktedir. Yurdumuzda yaygın olarak yetişen bu bitki üzerinde Türkiye’de 
yapılmış yeterince çalışma yoktur. Genel olarak afrodizyak, antimikrobiyal, diüretik, antihelmintik, 

antienflamatuar, antihipertansif, kardiyotonik, vazodilatör, antikanser, karaciğer koruyucu, kolesterol 

düşürücü, antihiperlipidemik antidiyabetik ve analjezik etkilere sahiptir [10]. Bitkinin belirtilen 
kullanımları nedeniyle herhangi bir yan etkisinin bulunmayışı da bitkiye olan ilgiyi arttırmaktadır. 

Tribulus terrestris’in, saponin (protodiosin, furostanol), glikozit, flavonoit, alkaloit, reçine, tanen, şeker, 

sterol ve uçucu yağ olmak üzere birkaç farklı etken madde grubu içerir. Son günlerde yapılan 

çalışmalarla Tribulus terrestris’den 20’nin üzerinde saponin tanımlanmıştır. Tribulus terrestris’in 
meyvelerinden karaciğer koruyucu özelliği olduğu bilinen yeni Tribulusamid A ve B lignanamidleri 

izole edilmiştir [11]. Karaciğer hasarına karşı Tribulus terrestris’in bitkisinin etkisi konusunda pek 

araştırma yapılmadığı saptanmıştır. 
Bu çalışma, ratlarda oksidatif stres meydana getiren ve karaciğere zararlı etkisi bilinen kimyasal 

madde CCI4’e karşı, Tribulus terrestris’in antihiperlipidemik etkisi üzerine etkileri araştırılmıştır.  

 

2. Materyal ve Metot 

 

Çalışmada 35 adet 8-12 haftalık Wistar-Albino erkek rat kullanılmıştır. Ratlar her grupta 7 adet olmak 

üzere beş gruba ayrılmıştır. Kontrol grubundaki ratlar 14 gün standart yemle beslenmiştir. 2. gruptaki 
ratlara standart yem ve 14 gün boyunca 0,8 ml/kg CCI4 intraperitoneal olarak uygulanmıştır. 3, 4 ve 5 

gruplarda ki ratlara ise intraperitoneal iki hafta boyunca 0,8 ml/kg CCI4’e ilave uygulamasından sonra 

8 hafta boyunca Tribulus terrestris bitki ekstraktı verilmiştir. Çalışmanın başında ve sonunda rat 
ağırlıkları ölçülmüştür. Deney sonunda (Grup 1 ve 2 deney başlangıcından 2 hafta sonra, Grup 3, 4 ve 

5 ise 10 hafta sonra) tüm sıçanlar uygun ortam ve şartlarda dekapite edilerek ve çalışmanın sonuçlarının 

inceleneceği parametreler için uygun kan örnekleri alınmıştır. Alınan kan örnekleri jelli düz biyokimya 
tüplerine alınacak, 4000 rpm’de 5-10 dakika santrifüj edilerek serum elde edilmiştir. Fırat Üniversitesi 

Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu  (31.03.2017 / 2017/07 karar no:81 Protokol 2017-39) onayı 

alınarak; etik kurallarına uygun olarak yapılmıştır. Lipit parametreleri olan total kolesterol,  trigliserit, 

LDL-K, VLDL-K ve HDL-K parametreleri için uygun kitler kullanılarak spektrofotometrik olarak 
Siemens Advia 2400 marka otoanalizör cihazı kullanılarak ölçülmüştür. 

Çalışma boyunca hayvanlara olan müdahaleler Fırat Üniversitesi Deney Hayvanları Yerel Etik 

Kurulu tarafından saptanan ilkelere göre yapıldı. Hayvanların bakımı Fırat Üniversitesi Deney 
Hayvanları Uygulama ve Araştırma Merkezinde gerçekleşecektir. Sunulan araştırmada 

karbontetraklorür toksikasyonu oluşturmak amacıyla kullanılan karbontetraklorür Merck firmasından 

temin edilecektir.  

Rasgele örnekleme metodu ile her biri 7 sıçandan oluşmak üzere toplam beş grup oluşturulacaktır.  

 Grup 1: Kontrol grubu  
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 Grup 2: CCl4 grubu 

 Grup 3: CCl4+ 0,5 g/kg Tribulus terrestris  

 Grup 4: CCl4+ 1 g/kg Tribulus terrestris  

 Grup 5: CCl4+ 2 g/kg Tribulus terrestris  

 

2.1. Tribulus terrestris uygulamaları 

 
Tribulus terrestris ekstratı su ile çözünerek hazırlandı. Çalışma gruplarından Tribulus terrestris ekstratı 

verilecek gruba (3,4 ve 5 Grup), sırasıyla 0.5, 1, 2 g/kg vücut ağırlığı dozunda bitki ekstratı oral yoldan 

verildi. 

 

2.2. CCl4 uygulamaları 

 

Kontrol grubu dışındaki tüm ratlar 14 gün boyunca standart yeme ilave her gün 0,8 ml/kg CCI4, 0,8 
ml/kg sıvı yağ içinde çözülerek intraperitoneal olarak uygulandı.  

 

2.3. Çalışmanın sonlandırılması 
 

Tribulus terrestris uygulamalarından 24 saat sonra tüm hayvanlardan sodyum pentobarbital 

(pentobarbital sodium, 40 mg/kg, i.p.) anestezisi altında [12] tetkikler için gerekli kan örnekleri alınarak, 
labaratuvar analizleri için hazırlandı. Bütün veriler ortalama ± standart hata (SH) şeklinde tanımlanacak, 

verilerin değerlendirilmesinde tek yönlü varyans analizi (ANOVA) kullanıldı.  

Elde edilen veriler SPSS-22 programında One Way ANOVA testi uygulanarak istatistikleri 

hesaplanmıştır. 

 

3. Bulgular ve Tartışma 

 
Tablo1’de deney hayvanlarının kan serumundan alınan örneklerde lipid parametrelerinin sonuçları 

gösterilmiştir. CCl4+ 2 g/kg Tribulus terrestris verilen grup ile CCl4 grubu arasında total kolesterol 

LDL-kolesterol, VLDL-kolesterol seviyelerinde önemli bir artışın, HDL-kolesterol, seviyelerinde ise 
anlamlı bir azalma olduğu görüldü (P<0.05). CCl4 gruplarına Tribulus terrestris uygulamasıyla artmış 

trigliserid düzeylerini kontrol grubu değerlerine yaklaştırdığı 5.grup ile kontrol grubu arasında fark 

olmadığı görülmüştür (P>0.05). 
 

Tablo 1. Deney hayvanlarının ortalama lipit parametreleri düzeyleri 

 

GRUPLAR 

Kolesterol 

(mg/dl) 

Trigliserid 

(mg/dl) 

 

LDL-K 

(mg/dl) 

 

HDL-K 

(mg/dl) 

 

VLDL-K 

(mg/dl) 

 

Kontrol 96.48±6.32b 88.36±6.32b 56.34±6.82b 52.60±6.24b 18.24±3.02b 

CCI4 279.86±5.22a 148.52±7.54a 218.56±4.38a 34.68±8.28a 34.84±6.28a 

Grup 3 202.20±3.62 128.32±6.36 142.36±8.48 40.12±3.24 31.24±2.66 

Grup 4 168.38±3.58 120.36±2.38 116.68±4.42 43.84±6.22 27.26±4.46 

Grup 5 109.88±7.48b 102.36±8.02b 74.92±6.34b 48.32±3.02b 23.32±5.56b 
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Şekil 1. Gruplardaki kolesterol grafiği  

Farklı harfler gruplar arasındaki farklılığı göstermektedir. a ile b p < 0,05 

 

CCl4+ 2 g/kg Tribulus terrestris verilen grup ile CCl4 grubu arasında total kolesterol değerleri 

(Şekil 1) arasında anlamlı olarak düştüğü (P<0.05) kontrol grubu ile 5.grup arasında fark olmadığı 
gözlenmiştir. 

 
Şekil 2. Gruplardaki HDL-K grafiği 

Farklı harfler gruplar arasındaki farklılığı göstermektedir. a ile b p < 0,05 

 

 HDL-kolesterol değerleri kontrol grubunda CCl4 grubuna göre yüksek çıktığı (P<0.05) (Şekil 

2) kontrol grubu ile 5.grup arasında fark olmadığı saptanmıştır. CCl4 grubu ve kontrol grubu LDL-
kolesterol değerleri arasında istatiksel fark olduğu (Şekil 3) görülmüştür (P<0.05). 

 
Şekil 3. Gruplardaki LDL-K grafiği 

Farklı harfler gruplar arasındaki farklılığı göstermektedir. a ile b p < 0,05 
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Şekil 4. Gruplardaki VLDL-K grafiği 

Farklı harfler gruplar arasındaki farklılığı göstermektedir. a ile b p < 0,05 
 

Kontrol grubu ve 5.gruba göre CCl4 grubunda VLDL-kolesterol düzeylerinde istatistiksel olarak 
önemli bir artışın (P<0.05) olduğu saptanmıştır (Şekil 4).  

 

  
Şekil 3. Gruplardaki trigliserid grafiği 

Farklı harfler gruplar arasındaki farklılığı göstermektedir. a ile b p < 0,05 

 

Trigliserid değerlerinde ise Tribulus terrestris uygulaması arttıkça sonuçlarda düşüş 
gözlenmiştir (Şekil 5). CCl4 grubundaki değer çok yüksek çıkmıştır. 5.grupta ise anlamlı olarak bu 

değerin düştüğü saptanmıştır (P<0.05). 

CCl4 hepatositlere etki ederek, sitokrom P450 enzim sistemi ile toksik yapıda triklorometil 
(CCl3) ve triklorometil peroksil (CCl3O2) serbest radikallere dönüşmesi ile hücre zarında bulunan 

doymamış yağ asitleri ile etkileşime girmesi sonucu karaciğer hasarını meydana getirdiği 

belirtilmektedir [13, 14].  
Yapılan birçok çalışmada, karaciğer hastalıklarında oksidatif stresin arttığı dolayısıyla karaciğer 

hasarı ve fibrozu arasında ilişki olduğu gösterilmiştir [15-17]. Oksidatif stres antioksidan mekanizma 

üzerindeki olumsuz etkilerine bağlı olarak lipid peroksidasyonunu artırıp karaciğerde fibrozise neden 

olabilmektedir [17]. Karbon tetraklorüre maruz kalan sıçanların karaciğerleri morfolojik olarak 
incelendiğinde; yağlanma, hidrofik distrofi, hepatosit sitoplazmasında yıkıcı değişimler ve 

hepatositlerin ağır nekrozu gibi çok önemli değişimlerin olduğu ifade edilmiştir [18].   

Tribulus terrestris’deki saponinlerin hipoglisemik etkisini incelemek amaçlı bir çalışma 
yapılmıştır. Alloksan kullanılarak diyabetik sıçanlar elde edilmiştir. Fenformin tabletleri de pozitif 

kontrol için kullanılmıştır ve serumdaki glikoz, trigliserit, SOD ve kolesterol seviyeleri ölçülmüştür. 

Çalışma sonucunda Tribulus terrestris saponini verilen ratların kan şekerinde belirgin bir düşüş 

gözlenmiştir. Saponinler serumdaki kolesterol ve trigliserid seviyelerini de düşürmüştür. Serumdaki 
SOD seviyesinde ise artış gözlenmiştir. Sonuç olarak Tribulus terrestris’deki saponinler kan şekerini 

belirgin şekilde düşürmüştür. Bu literatüre göre sonuçlarımız uygunluk göstermekte kolesterol ve 

trigliserid düzeylerindeki artışın Tribulus terrestris bitkisi verilmesi ile düştüğü gözlenmiştir [19].         
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Tribulus terrestris’deki saponinlerin antihiperlipidemik etkisini anlamak amaçlı bir çalışma yapılmıştır. 

Diyete tabi tutulan hiperlipidemik sıçanlarda Tribulus terrestris’de bulunan saponinlerin koruyucu ve 

terapötik etkisi üzerinde çalışılmıştır. Saponin verilmesinden sonra sıçanların serum toplam kolesterolü 
(TC) ve kötü kolesterolü (LDL) ile karaciğer toplam kolesterolü ve trigliserit seviyeleri düşük çıkarken 

karaciğerdeki SOD aktivitelerinde artış gözlenmiştir. Çalışmalar sonucunda saponin tedavisinin 

karaciğer ve serumdaki toplam kolesterol seviyesinde belirgin bir düşüşe sebep olduğu belirlenmiştir 
Sunulan çalışmada da bu çalışmanın bulgularıyla uyumlu olarak karaciğer hasarı ile artan lipid 

parametreleri Tribulus terrestris uygulaması kolesterol, LDL ve trigliserid seviyelerini düşürmesi 

sonuçları destekler niteliktedir [20]. Tribulus terrestris bitkisinin sulu ve metanolik ekstraktları ile in 

vitro şartlarda hipertansif farelerle yaptıkları çalışmada hipertansiyona karşı vazo dilatatör etkisi ile 
anlamlı oranlarda tansiyon düşürücü etkisi olduğunu bildirmişlerdir [21].  

Tribulus terrestris ve T. alatus’un hipoglisemik ve hipolipidemik özellikleri üzerinde 

karşılaştırmalı bir çalışmalar yapılmıştır. Buna göre streptozotocin’in sebep oluğu hipoglisemik 
sıçanlarda, T.alatus ve T. terrestris alkol ekstresinin verildiği sıçanların, uygulamadan 2, 4 ve 6 saat 

sonra kan şekeri seviyelerinde, verilmeyen sıçanlara kıyasla önemli bir düşüş gözlenmiştir. T. terrestris 

ekstresi verilen diyabetik sıçanlarda TAG, TC ve LDL-c seviyelerinde verilmeyenlere karşılık önemli 
düşüş gözlenmiştir. TC ve LDL-c seviyeleri kontrol grubuna eşit ve HDL-c seviyesi ise kontrol 

grubundan önemli ölçüde yüksek çıkmıştır. [22]. Bu bulgularla yaptığımız araştırmanın sonuçları 

kısmen de olsa uyum arz etmektedir. 

Beyaz Plymouth Rock- cüce horozların içme suyuna eklenen Tribulus terrestris ekstresinin 
semen kalitesini ve kan serumu toplam kolesterol içeriğini nasıl etkilediğini araştırmak için bir çalışma 

yapılmıştır. Deney horozlarında serum toplam kolesterol içeriği kontrol grubuna nazaran %9.24 daha az 

(P > 0.05) çıkmıştır. Araştırılan parametreler üzerinde Tribulus terrestris’in artetkisi sekiz hafta boyunca 
korunmuştur [23]. Yüksek kolesterollü bir diyette tavşanların aort damarında aterosklerotik lezyonlar 

geliştirmede lipid profili ve endotelyal yapı üzerinde Tribulus terrestris ekstresinin etkisi araştırılmıştır. 

Elde edilen veriler Tribulus terrestris’in diyete bağlı alımının belirgin şekilde serum lipid profillerini 

düşürebileceğini, endotelyal selüler yüzey hasarı ve rüptüreyi (rüptür: bir organ ya da dokunun 
yırtılması) azaltabileceğini ve hiperlipidemiden kaynaklanan endotelyal disfonksiyonu kısmen 

onarabileceğini göstermiştir [24]. Diyabette Tribulus terrestris’in koruyucu etkisini incelemek amaçlı 

başka bir çalışma yapılmıştır. Bu çalışmada diabetes mellitus (DM)’da Tribulus terrestris ’in koruyucu 
etkilerini araştırmaktır. Diyabetin, patojenezine yol açan reaktif oksijen türlerinin (ROS) seviyesini 

arttırdığı bilinmektedir. Histopatolojik muayene bitki ile tedavi edilen farelerde önemli karaciğer 

iyileşmesi göstermiştir. Bu araştırma STZ kaynaklı diyabetik fareler için Tribulus terrestris’in koruyucu 
etkisinin oksidatif stresi engelleyerek yöneltilebileceğini ileri sürmektedir [25]. Kontrol ve selüloz ile 

karıştırılan düşük ve yüksek doz Tribulus terestris gruplarının kontrol grubuna oranla daha düşük 

plazma kolesterol düzeyine sahip oldukları bildirilmiştir [27]. Ratlarda akut [28, 29] ve kronik [30, 31] 

olarak farklı dozlarda CCl4’ün oluşturduğu karaciğer hasarından dolayı kan serumundaki kolesterol ve 
trigliserid düzeylerini artırdığı bildirilmiştir. Dolayısıyla kan serumundaki lipid parametrelerindeki 

artışın, CCl4 uygulamasıyla trigliserid artmasına neden olması [32] ve karaciğer hücre hasarına bağlı 

fazla miktarda dolaşım sistemine katıldığı düşünülmektedir [28, 33]. Ratlarda CCl4 sonucu oluşturulmuş 
hepatotoksisiteye karşı kolesterol düzeyleri ile ilgili az sayıda çalışmalara ulaşılabilmiştir [28, 31]. Khan 

ve ark. [32], bir ay boyunca haftada iki defa 3 ml/kg, Al-Assaf ve arkadaşları [28] tek doz 1.25 ml/kg 

CCl4 uygulaması LDL-kolesterol düzeyini artmasına, HDL-kolesterol düzeyinin azalmasına sebep 
olmuştur. Yapılan çalışmada da bu araştırmacıların [28, 33] sonuçlarına göre uygun şekilde yaptığımız 

araştırmada olduğu gibi uygulanan CCl4’e bağlı olarak karaciğer hasarında saptanan serum LDL-

kolesterol düzeylerinde artışlar saptanmıştır. 

 

4. Sonuç ve Öneriler  

 

Tribulus terrestris etkisi ile ilgili yapılan birçok araştırma sonuçları bizim çalışmamızda gözlenen 
bulgulara benzer bulgular göstermiştir. Ratlarda CCl4 ile oluşturulan karaciğer hasarına karşı Tribulus 

terrestris bitkisinin etkisinin belirlenmesine yönelik çalışma olmadığı antihiperlipidemik etkisinin 

saptandığı belirlenmiştir. Sonuç olarak; Tribulus terrestris’in ekstraktının uygun dozlarda ve 

zamanlarda kullanılarak etkilerinin belirlenmesine yönelik yeni araştırmalara ihtiyaç olduğu kanaatine 
varılmıştır. 
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