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OZET : Epidermisin Geligimini Hizlandiran
Fakior (EGF), biiyiime fakicrleri igerisinde en-
¢ok incelenmis polipeptiddir. Ozellikie normal
biiyiimenin yanisira, kanser olgularinda da
onem lasidiginin gésterilmesi bu konuya ilgiyi
arturnugiir. Calismalarimizda digaridan orga-
nizmaya verdigimiz EGF'yi dlcerek bunun Lon-
rol igin bir gdsterge olup olamayacagin:
aragtirdik.

Plazma EGF diizeyi RIA ile saptands.

Kontrol ve EGF uygulanmus deneklerin plaz-
ma EGF diizeyler arasinda istatistiksel olarak
anlamls fark bulunamanugtr.,

Anahtar Kelimeler : EGF, RIA

SUMMARY : Epidermal Growth Factor is
one of the well known polipeptides in the growth
factor family. Specifically together with the role
it plays in normal growth, it is attracting manyre-
searchers’ attention because of its important ro-
le in cancer development.

In our study we investigated the signifigance
of the injected EGF in the Sollow-up pediad to
find that if it may be used as an index.

We measured plasma EGF using fadio Immu-
no Assay.

There was no statistically Significant differen-
ce between the control and EGF injected rats’
plasma EGF levels.
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GIRIS

Epidermisin gelisimini hizlandiric: faktér
(EGF) 1962 yilinda Dr.Cohen tarafindan erkek fare
submaksiller bezinden izole edilmigtir (Cohen ve
ark. 1974). Insan idrarindan da benzer yapzda poli-
peptid izole edilerek buna Urogastrone (URO) adt
verilmigtir (Cohen ve ark. 1975). Cesitli viicut
sivilarinda ve dokularda tayinleri de yapilmigtir
(Perheentupa ve ark. 1984).

EGFnin mitojenik etkisi yanisira pekgok etkisi
de aragtirmalarla ortaya ¢ikarilmig ve bu ¢aligmalar
gliniimiizde de yogun bir sekilde devam etmekte-
dir. Sian ve farelerde erken dig gikigt ve g0z kapagi
aciliging, tavsan ve koyunlarda mide asit sekresyo-
nu inhibisyonuna, akciger gelisiminin hizlanmast-
na neden olur (Laborde ve ark. 1988). EGF'nin am-
nion hiicrelerinde (Casey ve ark. 1988) ve A431
(insan vulvar epidermoid karsinomu) hiicrelerinde
PGE2 sentezini arttirdif1 (Berchuck, 1988; Goniil
ve ark. 1989) bildirilmistir, Hamilelik sirasinda fa-
e meme bezi geligimini sagladif gosterilmistir,
Meme tiimérii oncesinde fakioriin submaksiller
bezdeki miktarimn arttigi, bol miktarda bulundugu
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tiikkriik bezlerinin ¢ikarilmasindan sonra ise meme
timorii  geligiminin geriledigi ve dencklere EGE
verilmesi ile timér geliginin hizlandig1 gézlen-
migtir (Kurachi, 1985).

Pekgok protein de EGF yapist ile benzerlik
gostermektedir. Ornegin pankreatik tripsin inhi-
bitdr, Vaccinia viriisiiniin 19kDa proteini, drosop-
hila notch geni iiriinii ve alfa transforming growth -
fakior gibi. Ozellikle alfa transforming growth
fakior EGF reseptorlerine baglanmakta ayrica fotal
ve transforme hiicreler tarafindan da salgilanmak-
tadir.

EGF reseptorii pekgok dokuda da gosteril-
migtir. Ornegin karaciger, plasenta, glia hiicreleri,
endotelial ve epitelial hiicreler, kornea, beyin, fib-
roblastlar gibi. Ayrica dolagim sistemi digindaki
ttim kanser olgularinda da reseptérlerinin varhgi
bildirilmigtir (Mroozkowski, 1988).

Idrar EGF diizeyi ile yapilan bir ¢alismada idrar
EGF'sinin plazma orijinli olup olmadig saptana-
madig gibi, EGF igeren submaksiller bez ekstreleri
verildiginde idrar EGF miktarmnim arttigi gosteril-
migtir (Perheentupa ve ark. 1985).



Bu bilgiler 1s1finda EGF uygulanmastnimn fizyo-
lojik olaylara etkilerinin takip edilebilmesi igin
kiigiik dozlarda EGF verilerck plazma diizeylerinin
tayin edilmesinin bir gosterge olup olamayacagmi
saptamak amaci ile bu ¢aligma planlanmistir,

MATERYAL METOD

Ortalama afirliklars 217 & 18g olan 15 adet er-
kek sican alinarak 2 gruba aymildiar. 20°C 1s1da,
giin 15181 ile aydinlatilan odada serbest, su ve yem
Sanayii pelletleri ile beslendiler.

iki gruba ayirilmig olan dencklerden birinci
grubtaki 10 adet sicana 7 giin siire ile 10pg/ kg /giin
dozunda EGF 14°°- 15° °saatleri arasmda periton
i¢ine enjekte edildi (Buckley ve ark. 1985). Ikinci
gruptaki 5 adet siganda ayni dozda serum fizyolojik
enjekte edildi.

8. giiniin sabahinda denekler dekapite edilerek
kanlart alind: ve RIA ile plazmada EGF tayinlert
yapildi (Savage ve ark. 1986).

BULGULAR VE TARTISMA

Plazmadaki EGF miktarlan Tablo 1'de gosteril-
mistir.

n EGF miktari Beden Agirbklari
pg/ml g
X+ SE X +SE
Kontrol 5 54.924 8.32 197+18
p>0.3
Deney 10 48.47+6.7 237+8
Tablo - 1

EGF'nin pekgok doku viicut sivisinda miktar ta-
yinleri yapilmig, hemen tiim dokularda da resepto-
rlerinin varlig gosterilmigtir. Ornegin en yiiksek
miktarlarda erkek fare submaksiller bezinde bulun-
mus olup bu miktar 15 giinliik erkek fare submak-
siller bezinde 0.016 ng/mg yas doku iken, erigkin
erkek fare submaksiller bezinde 1000 ng/mg yas
dokudur (Erbas, 1985).

Erkek fare plazma EGF diizeyi yetigkinlerde
digilerinkinin iki katdir (Perheentupa ve ark.
1984).

Fare serumunda 1 ng/mi'den az bulunurken, fa-
re siitiinde 200ng/ml, insan serumunda 0.15ng/ml,
hamile serumunda 6.haftada 6ng/mi ve birinci ha-
mileligin 24. haftasinda, ikinci hamilelikiekinden
daha fazla bulunmugtur (Erbag, 1985).

Insan tiikriik bezlerinde ve Brunner bezlerinde
de faktoriin varh: gosteriimig olup, idrarda erkek-

te biraz daha az olmak iizere giinliik 50-65 g ola-
rak bulunmugtur. Insan tiikriigiinde 6-17ng/ml
siitte 80ng/ml, plazmada 2-4ng/ml ve eser miktar-
larda amniyotik sivida varlig gosterilmistir (Erbas,
1985).

EGF kandan idrara ve siite gecebilmekitedir.
125 isaretli EGF keciye verildiginde memebezi ve
siitte bulundugu gosterilerek buradaki reseptorleri-
nin ¢ok yiiksek afiniteye sahip olduklar1 kabul edil-
migtir. Siitteki bu EGF gelisme ile yakindan iigili-
dir. Ciinkii erken dogum yapan annelerin siitiinde,
normal dogum yapan annelerinkine oranla daha
yiiksek miktarlarda bulunmusgtur (Erbag, 1985; Er-
bag, 1990).

Aynca EGF'nin kanser patogenezi ile iligkileri
arastirilmig ve pekgok karsinoma tiirlerinde kadin
idrarmda miktarlanimin artu@s belirlenmigtir (Uchi-
hashi ve ark. 1983).

Perheentupa ve ¢alisma arkadaglar disi farelere
giinliik 25pg EGF iceren tiikriik bezi ekstresi uygu-
fanmalarini 10 giin siirdiirerck, 11. giinde plazma,
idrar, bobrek EGF miktarfarim saptamiglardir. So-
nucta EGF uygulamasi ile plazma diizeyinin % 50
artugim fakat bunun beklenilenden az oldugunu
gostermiglerdir. Idrar diizeyindeki artigin da bekle-
nenden diisiik oldugu vurgulanmigtr (Perheentupa
ve ark. 1985).

Bizim yapmig oldugumuz ¢alismada Perheen-
tupa ve galisma grubuna oranla ¢ok diigiik dozda
(10pg/Kg/giin) EGF verilen deneklerde plazma
EGF diizeyi hafif diigme gostermesine kargin ara-
daki fark istatistiksel acidan 6nemli degildi 1=0.87,
P>0.3

Bu sonuglar literattirdeki bulgular ile benzerlik
gostermektedir. Ciinkii EGF'nin kandaki yarilanma
stiresi 4dk olup kisa siirede kandan uzaklasmak-
tadir (Canpenter, 1981).

Sonug olarak denilebilirki EGF'nin pek¢ok do-
kuda reseptorii bulunmaktadir. Bu nedenle orga-
nizmaya digaridan verilen EGF hemen tiim doku-
larda bulunan reseptorlerine baglanmakta ya da
metabolize edilerek kandan kisa siirede uzak-
lagtinlmaktadir. Bunun dokulara baglanan ya da
viicuttan uzaklagtirilan miktar1 vygulanan miktar
ve idrar ile atilan miktar farkindan saptanamamak -
tadir. Ciinkii idarara diger dokular ve kan araciligi
ilede gegmesi miimkiindiir. Kiigiik dozlarda uygu-
lama bu nedenle fizyolojik etkide bulunurken,
plazma diizeyini degigtirmemektedir.
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