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Hücre le r i n n o r m a l v e y a a n o r m a l p r o l i f e r a s y o n u ; 
hüc re içi habe rc i (messange r ) iş levini g ö r e n , pol ipept id 
yap ıs ındak i growth faktör ler in kont ro lü a l t ındadır . 

S o n y ı l la rda a rka a r k a y a yen i growth faktör ler bu ­
l unmak ta , yap ı ve etki leri t an ım lanmak tad ı r . Ay r ı ca ery­
thropoiet in , G - C S F (Granu locy te -co lony s t imulat ing fac ­
tor) v e G M - C S F ( G r a n u l o c y t e - m a c r o p h a g e st imulat ing 
factor) g ib i ler ku l l an ıma hazır ed i le rek p i y a s a y a ver i l ­
mişlerdir . Bu yaz ıda growth faktör ler in yap ı , g e n e l öze l ­
likleri ve gün lük ku l lan ımda öneml i o lan lar ın bazı lar ın­
d a n bahsed i lecek t i r . 

G r o w t h faktör ler g e n e l o larak üç şek i lde etki gös ­
terirler: 

1 . E n d o k r i n s a l ı n ı m : Baz ı g row th f ak tö r l e r do ­
laş ıma sal ını r lar ve h o r m o n gibi etki eder le r . Eryht ro-
poiet in ve insül in- l ike growth faktör- l bu tip e tk iye s a ­
hiptir. 

2 . P a r a k r i n sa l ın ım: Bir hücre v e y a hücre le r g rubu 
lokal o la rak çev res ine v e y a hücre dışı mat r i ks ine bir 
fak tör sa l a r . Bu parakr in sa l ın ım; d o k u tamir ini ve e m -
br iyojenik ge l iş imi düzen leyen en öneml i yoldur . 

3 . O tok r in sa l ın ım: Bir hücren in salgı ladığı m a d d e ­
lerin y ine aynı hücreye etki e tmesid i r . 

B i rçok hasta l ık ta , hasta l ık la ilgili o rgan ve s is temin 
h ü c r e l e r i n i n ç o ğ a l m a h ı z l a r ı nda a n o r m a l l i k l e r va rd ı r 
(Tab lo 1). Hücre ler in norma l v e y a ano rma l çoğa lmas ı 
growth fak tör le r in kontro lü al t ındadır . A n o r m a l çoğa lma , 
k a n s e r d e o l d u ğ u g ib i , f ibroprol i ferat i f d u r u m l a r d a d a 
olabi l i r . R e n a l yeters iz l ik a n e m i s i n d e o lduğu gibi bazı 
has ta l ı k la rda i s e düşük ç o ğ a l m a hızı sözkonusudur . 

G r o w t h faktör ler : S e r u m , d o k u eks t re le r i , kü l türe 
ed i lm iş hüc re le rden e lde edi lmiş lerdir (13). 

Etki Mekanizması 
G r o w t h faktör ler , hücre ler in Go fazını bı rakıp Gı 

f a z ı n a g i r m e s i n i uyar ı r lar . G r o w t h fak tö r resep tö r le r i 

a ras ında etki m e k a n i z m a l a r ı y ö n ü n d e n farkl ı l ık lar o l s a 

da bazı ortak özel l ik ler i vardı r . Or tak özel l ik ler i a ş a ğ ı d a ­

ki şek i lde sı ra layabi l i r iz : 

1 . Öze l bir g e n g r u b u n u n t r a n s k r i p s i y o n u n a ihti­

yaç duyar lar . 

2 . B i rçok growth fak tör resep tö rü , hücre içi k i n a z -

ları ve fosfat id i l inoz i to lün hidrol iz in i akt ive eder le r . Bir­

çok growth fak tö rün ( P D G F , E G F , F G F , IGF-I) resep tö ­

rü , t i rozin k inazlardır . T i roz in k inaz-g rowth faktör r e s e p ­

tö rünün iş leyiş m e k a n i z m a s ı o l d u k ç a iyi b i l i nmekted i r 

(Şeki l 1). Bir growth fak tö rün hedef hücrey i ak t i ve et­

m e s i iç in t eme l m e k a n i z m a ; r e s e p t ö r ü n ü n o l m a s ı v e 

o n a bağ lanab i lmes id i r (12,13) . 

T a b l o 1 . A n o r m a l hüc r e p ro l i f e rasyonu i ç e r e n h a s t a ­
lıklar (Wi lson J . D . : Ha r r i son ' s P r inc ipa ls o f Int .Med) 

Kanser 
Atheroskleroz 
Pulmonerfibrozis 
Primer pulmoner hipertansiyon 
Nörofibromatozis 
Akustik nöroma 
Tuberoskleroz 
Psoriazis 
Keloid 
Fibrokistik meme 
Polikistik over 
Polikistik böbrek 
Skleroderma 
Romatoid artrit 
Ankilozan spondillt 
Myelodisplazi 
Bazı anemiler 
Siroz 
Ösofagial striktür 
Sklerozan kolanjit 
Retroperitoneal fibrozis 
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Şekil 1. Tirozin kinaz-Growth faktör reseptörünün işleyiş mekanizması (Wilson J.D. : Harrison's Principals of Int.Med.) 

G r o w t h faktör ler a ras ında kl inik ö n e m i o lanlar ın ö-

zel l ik ler i , tedav i ve prognost ik önemle r i a ş a ğ ı d a sı ra lan­

mıştır: 

Platelet-Derived Growth Faktör 
(PDGF) 
P D G F , i n s a n p la te le t l e r inden sa f laş t ı r ı la ıak e l d e 

ed i len 3 2 - k D a ağı r l ığ ında bir madded i r . P D G F ayr ıca, 
e n d o t e l h ü c r e l e r i n d e n , m a k r o f a j l a r d a n , m e z a n ş i m a l 
hücre le rden , d a m a r düz kası hücre le r inden embr iyo je-
nik, hüc re le rden ve çeşi t l i tümör hücre le r inden salınır. 
En az iki çeşit reseptörü vardı r . 

P D G F , embr iyo jen ik ge l i şmen in e n e rken evre le 
r inde ve ya ra i y i leşmes inde rol oynar . Er işkin doku lar ­
d a ; vaskü le r düz k a s hücre ler i , gl ial hücre ler ve f ibrob-
last lar P D G F ' y e yanı t verir. P D G F ; a therosk lerot ik p la ­
k l a r d a düz k a s hüc re l e r i n i n ç o ğ a l m a s ı n ı v e g ö ç ü n ü 
uyarır , hücre d ış ındak i matr iks prote in ler in in üre t imin i 
artırır. 

M a y m u n l a r d a yap ı lan S i m i a n S a r k o m a v i rüs ça­

l ı ş m a l a r ı n d a s p o n t a n o l a r a k o l u ş a n f i b r o s a r k o m a d a 

P D G F ' n i n rol oynayab i leceğ i düşünü lmek ted i r . 

Fibroprol i ferat i f hasta l ık lar ın tedav is inde P D G F an-
tagonist ler i ge l iş t i r i lmektedi r (13). 

Epidermal Growth Faktör (EGF) 
F a r e tük rük bez i ekst re ler in in yen i d o ğ a n fa re le re 

en jeks i yonu göz kapak la r ın ın vak t inden önce aç ı lmas ı ­

na n e d e n olur ve diş ler in in ç ı kmas ın ı çabuklaşt ı r ı r . B u , 

E G F ' n i n e p i d e r m a l b ü y ü m e v e k e r a t i n i z a s y o n u n u s t i -

mü le e t m e s i n e bağlıdır , in vitro o larak E G F ' n i n f ıbrob 

last ve epi te lya l hücre ler in çoğa lmas ın ı uyard ığ ı gös te r i l ­

mişt ir . E G F ' n i n tek bir reseptörü vardır . Ayn ı resep tö rü 

t ransforming growth faktör -a l fa ( T G F alfa) ve v a c c i n i a 

v i rus growth fak törü de bağlanır , in vıtro mı to jen o la rak 

etki eder ler . 

F a r e d e n e y l e r i n d e m e m e v e o v e r k a n s e ı l e r i n d e 
E G F reseptör sayıs ın ın ar tmış o lduğu göster i lmiş t i r 

H a l e n çeşit l i vücu t s ıv ı la r ında ve hücre eks t re l e -
r inde E G F düzey i tayin ed i leb i lmekted i r (13). 

Transforming Growth Faktörler (TGF) 
Y u m u ş a k a ğ a r d a f i b r o b l a s t l a n n b ü y ü m e s i n i stı 

mü le e d e n iki faktör e lde edi lmişt i r . K a n s e r hüc re le r ı 
y u m u ş a k a ğ a r d a büyüdük le r i iç in; bu iki fak törün t ümör 
ge l i ş im inde rol a l an mitojenler o l duğu düşünü le rek t ü ­
mör growth faktör ler i o la rak ad landı r ı lmış t ı r . 

T G F al fa ve be ta vardır. A ra la r ında öneml i fark l ı 

l ıklar vardır . E G F reseptör le r ine bağ lanı r la r . T G F - a l f a 

ep i te lya l hüc re le r iç in mi to jendi r . T G F b e t a y u m u ş a k 

d o k u hücre ler in in çoğa lmas ın ı baskı lar , ko l la jen ve hüc­

re dışı matr iks üret imin i arttırır, hüc re a d h e z y o n m o l e ­

kül ler ini arttırır. 

T G F - b e t a ; pu lmone r f ibroz is te, ke lo id o l u ş u m u n d a , 

s i r ozda , s k l e r o d e r m a d a . romato id artr i tde ve proliferatif 

v i t reore t inopat ide gö rü len f ib roz is o l u ş u m u n d a rol a l ­

maktadı r . Bu mitojen kemik mat r iks in o l u ş u m u n u artırır 
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ve belk i de kem ik i y i leşmes inde kul lanı labi l i r . T G F - b e -

tanin kard iyak miyoz i t le rde de f a z l a mik ta r la rda s a p t a n ­

m a s ı v e d e n e y s e l m i y o k a r d i n f a r k t ü s ü n d e a r t m a s ı , 

m iyokard ia l hasa r ın tami r inde rol oynayab i l eceğ in i ve 

kemik lezyon lar ın ın i y i leşmes inde de ku l lanı lab i leceğin i 

düşündü rmek ted i r (13). 

Fibroblast Growth Faktörler (FGF) 
F G F ' l e r e n d o t e l hüc re le r i , f i b rob las t la r , vaskü le r 

düz k a s hücre le r i , iskelet kası miyob las t la r ı ve epi te lya l 

hücre le r in çoğa lma la r ın ı uyar ı r lar . Nöron la r için trofik 

fak tör lerd i r . N a d i r r a s t l a n a n bir e tk is i an j iogenez is t i r . 

A n j i o g e n e z i s ; embr iyo jen ik ge l iş im ve i skemik myokar -

dın tami r inde fayda l ı yken , d iabet ik re t inopat ide ve t ü ­

mör a n j i o g e n e z i s i n d e zarar l ı olur. 

B i l inen yed i adet F G F vardır . T e d a v i aç ıs ından tü ­

mör an j i ogenez is in in ön lenmes i için hang i spes i f ik b lo-

kun yap ı lmas ı gerekl i l iğ i ya da sinir r e j ene rasyonu ve 

iskemik d o k u d a k i an j i ogenez i s iç in hang i faydal ı etki le­

rin ar t ı r ı lması gerekt iğ i üzer ine ik inci ve ü ç ü n c ü faz ça­

l ışmalar d e v a m etmekted i r (13). 

İnsülin-Like Growth Faktörler 
(ILGF-I, ILGF-II) 
G r o w t h h o r m o n (GH) l ineer b ü y ü m e için gerekl id i r . 

GH bu etk is in i direkt o larak değ i l , indirekt o larak diğer 

ho rmon la r ın o l u ş u m u n u uyara rak yapar . B ü y ü m e y i u y a ­

ran b u f a k t ö r l e r , s o m a t o m e d i n l e r v e y a i n s ü l i n - l i k e 

growth faktör o larak adlandır ı l ı r . I LGF-1 ( S o m a t o m e d i n -

C) pos tna ta l b ü y ü m e için en öneml i soma tomed ind i r . 

I LGF-1 yap ısa l o larak pro insü l ine b e n z e r ve k ı smen in-

sül ine b e n z e r etki göster i r . İnsül in sa l ın ımı için bir tro­

fik (aktör ro lünü oynar . I L G F - 1 , GH sa l ın ımında öneml i 

3 5 7 

bir ge r i b e s l e m e o l uş tu ru r . A r t m ı ş I L G F - 1 k o n s a n t ­

rasyon la r ı , somatos ta t i n sa l ın ımın ı ar t ı rarak ve direkt h i -

pof iz üzer inden GH sa l ın ımın ı inh ibe ede r (6,13). 

Nerve Growth Faktör (NGF) 
N G F ; a l fa , b e t a v e g a m m a al tb i r imler inden o l u ş a n 

bir k o m p l e k s o larak İzole edi lmişt i r . Ası l biyoloj ik e tk i ­
den be ta altbir lmi so rumludur . N G F reseptör ler i kap i l le r 
endo te lde , m iyoep i te lya l hüc re le rde , per ivaskü ler hüc re ­
lerde v e mas t hücre le r inde bulunur . N G F s e n s o r y e l v e 
s e m p a t i k nö ron la r ın say ı v e h a c m i n d e ar t ışa n e d e n 
olur . N G F s in i r r e j e n e r a s y o n u n u n t e d a v i s i n d e k u l l a ­
nı labi lecekt i r (13). 

Kan Hücrelerinin Growth Faktörleri 
K a n hücre ler in in çoğa lmas ın ın ve fa rk l ı l aşmas ın ın 

çoğu parakr in sa l ın ım la kontrol edil ir. K e m i k i l iğ i , lenf 
nodlar ı ve en f l ama tua r hücre le r a ras ında e tk i leş im var ­
dır. 

1. Hematopoietik Growth Faktörler 
Y u m u ş a k a ğ a r d a g ranü los i t v e y a monos i t i n a n a 

hücre ler in in büyümes in i v e o lgun laşmas ın ı u y a r a n p e p -
t id lere ko loni s t imü le ed ic i fak tör ler ismi ver i lmişt i r . 

H e m a t o p o i e z i s t e çok yön lü kök hüc re l e rden l e n -

foid v e m i y e l o i d p rogen i t o r l a r o l uşu r . B u p r o g e n i t o r 

hücre le r , k a n hüc re l e r i n i n p rekü rsö r l e r i n i o l u ş t u r m a k 

üzere yönlendir i lmişt i r . Eri trosit , fagos i t ve t rombos i t le r 

b u ç o k y ö n l ü p r o g e n i t o r u n o l g u n l a ş m a s ı s o n u c u n d a 

o luşur lar . Bu p rogen i t u ra " the s p l e e n c o l o n y f o rm ing 

unit" ( C F U - S ) den i r . B u p r o g e n i t o r u n ç o ğ a l m a s ı y l a ; 

C F U - M ( C o l o n y F o r m i n g U n i t - M e g a c a r y o c y t e ) , C F U -

G M ( C o l o n y F o r m i n g Un i t -G ranu locy te M a c r o p h a g e ) v e 

C F U - E ( C o l o n y F o r m i n g Uni t -Ery t ro id) o luşur . K o l o n i 

s t imü le ed ic i fak tör le r ( C S F ' l e r ) , ko lon i o l uş tu r uc u b i -

T a b l o 2 . Hematopo ie t i k G r o w t h Faktör ler (Wi lson J . D . : Har r i son ' s P r inc ipa ls o f Int .Med) 

Faktör Diğer Adları Hedef Hücreler 

M-CSF C S F - 1 , M A M m Makrofaj 
(Makrofaj koloni 
stimüle edici faktör) 
G - C S F MGITG, Pluripoietin, Granülosit 
(Granülosit koloni Diferensiasyon faktör 
stimüle edici faktör) 
G M - C S F MGI-1 G M , C S F - a , C S F - 2 , Makrofaj 
(Granülosit makrofaj Pluripoietin alfa Granülosit 
koloni stimüle edici faktör) 
IL-3 Multi C S F - a , Stem cell Makrofaj 
(interlökin-3) activating factor, Granülosit 

hematopoietin-2, Eosinofil 
burst promoting activitesi, Megakaryosit 
mast hücresi growth faktörü Mast hücresi 

Eritropoietin Eritroid hücre 
Trombopoietin Megakaryosit 
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r i m l e r d e n ( C F U ) o lgun kan hücre ler i uyarı r lar . Baş l ıca 

alt ı a d e t C S F vardır (Tab lo 2). Bu faktör ler kemik ingin­

d e k i f ibroblast lar , endo te l hücreler i ve akt ive ed i lm iş T 

hüc re le r i ta ra f ından üreti l i r ler. Er i t ropoiet in i se böbrek 

kaynak l ıd ı r (6,7,12,13) . 

G-CSF (Granülosit Koloni Stimüle 
Edici Faktör) 
İ nsan G - C S F ' i S o u z a v e arkadaş la r ı ta ra f ından in­

s a n m e s a n e ka r s i nomu hücre d i z i s i nden pür i f iye ed i l ­

mişt i r . İnvi tro o larak G - C S F ' i n reseptör ler in in ç o ğ u n u n 

nöt ro f i l le rde, çok azının ise monos i t l e rde o l d u ğ u görü l ­

m ü ş t ü r . G - C S F , g ranü los i t e spes i f i k ko lon i ge l i ş im in i 

uyar ı r ve P M N L ' l e r i n (Po l imor fo nük leer lökosi t) fonk­

s i yone l a k t i v a s y o n u n u sağlar . An t i ko ra bağl ı hüc rese l 

toks is i tey i , kemotaks i s i , IgA için Fc reseptör yüzey le r i ­

n in a r tmas ın ı sağlar. P M N L ' l e r i n h e m sayıs ın ı h e m de 

f o n k s i y o n u n u artt ırdığı için e n f e k s i y o n l a r a karş ı ko run­

m a d a öneml i rolü vardı r ve t ümör büyümes in i kontrol 

edebi l i r . Prekl in ik d e n e y l e r d e G - C S F ' n i n E . C o l i , P . A e r u ­

g i n o s a , S f a f . A u r e u s , C a n d . A l b i c a n s ' a karşı ko ruyucu luk 

sağ lad ığ ı görü lmüştür . G - C S F , P . A e r u g i n o s a için kul la­

n ı lan ant ib iyot ik ler le sinerj ik etki göster i r . 

G - C S F ' n i n klinik ku l l an ımında görü len y a n etki ler; 
kemik ağr ıs ı (en sık ras t lanan y a n etki o lup a s e t a m i n o -
f e n e iyi yanı t ver i r) , s p l e n o m e g a l i ve lökos i t a l k a l e n 
f o s f a t a z d a a r t ı ş t ı r ( 6 , 7 , 8 , 1 2 , 1 3 ) . R e k o m b i n a n t i ca r i 
şeki l ler i klinik ku l lan ım için üret i lmiş bu lunmaktad ı r . 

GM-CSF (Granülosit-Makrofaj Koloni 
Stimüle Edici Faktör) 
i n s a n G M - C S F ' i , HTLV- I I ( H u m a n T l y m p h o c y t e 

v i rus II) v i rüsüy le infekte ed i lmiş T -Len fob las t hüc re d i ­

z i s i n d e n saf laştır ı lmıştır . G M - C S F ; nötrof i l ler in, eos ino f i l -

ler in, monos i t le r in say ıs ında ar t ışa n e d e n olur. A y n ı z a ­

m a n d a t rombos i t v e re t i kü los i t l e rde d e a r t ı şa n e d e n 

o lab i l eceğ i göster i lmişt i r . G M - C S F ayr ıca f agos i t oz i s i , 

süperoks i t o l u ş u m u n u , an t ikora bağ ıml ı hücrese l toks is i ­

tey i , IL-1 ( lnter leukin-1) ve T N F (Tumor N e c r o z i n g F a c ­

tor) üre t imin i de artırır. 

G M - C S F ' n i n klinik ku l l an ımda görü len y a n etki ler i ; 

a teş , kem ik ağr ıs ı , kapi l ler kaçak s e n d r o m u ve sıvı yük­

l enmes id i r (6 ,7,12,13) . 

Yu r t d ı ş ı n d a L e u c o m a x ad ı a l t ı nda b u l u n m a k t a 

o lup y u r d u m u z d a d a p i y a s a y a ve r i lmek üzered i r . 

G-CSF ve GM-CSF'nin Klinik 
Kullanımı 
G - C S F v e G M - C S F ; s i to toks ik i laç lara bağl ı kemik 

i l iği b a s k ı ı a n m a s m d a , n ö t r o p e n i d e , m y e l o d ı s p l a z i d e , 

ap lasf ik anemi l e rde , A I D S ' d e , hairy ce l l l ösemide , ke­

mik iliği nakl i son ras ında ve konjeni ta l ag ranü los ı tozda 

kul lanı labi l i r . Ar ı tman ve ark. kemik iliği nak l i son ras ında 
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lökosi t sayı lar ın ın no rma le d ö n m e s i için G M - C S F öner ­

di ler. L i n d e m a n ve ark. 18 ileri mal iğn i te l i h a s t a d a , G-

C S F ' n i n p r imer ma l ign i te ü z e r i n e e tk i s in i a r a ş t ı r m a k 

için G - C S F ' i ku l landı lar v e G - C S F ' n i n ma l ign has ta l ığ ın 

pr imer seyr in i değ iş t i rmediğ in i saptadı lar (1,13) . 

G - C S F ile nötrof i l say ıs ı b i rkaç gün iç inde 10 -15 

kat artar. Kl inik d e n e m e l e r d e , G - C S F v e G M - C S F kul ­

lanımı son ras ında kemik i l iğ inde progeni tor h ü c r e s a y ı ­

lar ında a z a l m a o lmad ığ ı gö rü lmüş tü r . Khvvaja ve ark. 

b i rkaç h a s t a d a r e k o m b i n a n G M - C S F ' y e karş ı an t i ko r 

gel işt iğ ini saptadı lar , fakat bunun klinik y ö n d e n ö n e m i 

henüz açıklık kazanmamış t ı r (2 ,7 ,10,12,13) . 

Hematopo ie t i k G r o w t h Faktör ler in ta r t ı şma l ı kl inik 

ku l lanım alanı akut mye lo id lösemi lerd i r , in vitro o la rak 

G - C S F , G M - C S F v e IL-3 lösemik hücre k l o n u n u n ço ­

ğa lmasın ı indükler ler . Bu tedav in in lösemi l i h a s t a l a r d a 

hasta l ığ ın gid iş in i h ız land ı rma olası l ığı bu fak tör le r in g ra -

nü los i topen i l i h a s t a l a r d a d a h i ku l l an ı lmas ına t e r e d d ü t 

get i rmişt i r . O h n e ve ark. 60 akut mye lo id lösemi l i , 30 

akut lenfoblast ik lösemi l i , 9 K M L (Kronik mye los i t i k lö­

semi) blast ik krizl i h a s t a d a ve 2 mye lod isp las t i k s e n d -

romlu h a s t a d a n o luşan g rubun yarısında G - C S F , diğer 

yarısında p l a s e b o kul landı lar. G - C S F ' n i n akut l ö s e m i d e 

güven le ku l lanı lab i leceğin i göz lemled i le r (11). E s t e y ve 

ark. kötü p rognoz lu tanısı yen i k o n m u ş A M L o lgu la r ın ­

d a yüksek d o z cy tos ine a r a b i n o s i d e tedav is i a l t ı nday ­

ken G M - C S F ' n i n etk is in i araşt ı rdı lar v e G M - C S F ' n i n b u 

v a k a l a r d a fayda l ı o lmad ığ ın ı saptadı la r (5). 

G r a w f o r d ve ark. sma l l cel i akc iğer kanse r l i h a s t a ­

l a rda G - C S F ku l l an ım ın ın mal iye t in i a raş t ı rd ı l a r . Ç a ­

l ı şma la r ında 14 gün lük 6 d ö n e m d e t edav i ya da 84 

gün lük G - C S F tedav i s i nde g ü n baş ına d ü ş e n G - C S F 

mal iyet in i 2 0 0 do lar o larak saptadı lar . 104 h a s t a d a g e ­

l işmiş o lan 30 e n f e k s i y o n u ön lemen in i laç değer i 1.7 

m i l yon do la rd ı . E n f e k s i y o n b a ş ı n a d ü ş e n ma l i ye t 5 0 

bin dolar ı g e ç m e d i k ç e , kemo te rap i a lan h a s t a l a r d a G-

C S F ' n i n ku l lan ımın ın en feks iyon la r ı ö n l e m e d e v e h o s p i -

t a l i zasyon süres in i k ı sa l tmada e k o n o m i k o lduğu s o n u ­

c u n a vardı lar (3). 

G M - C S F v e G - C S F t rombos i t v e eritrosit say ı l a r ı ­

na etkili deği ldir . IL-3 ve IL-6 in vitro o larak m e g a k a r -

yosi t ko lon i ler i o luş turur . Bu özel l ik ler i in v ivo o l a r a k 

denenmek ted i r . G e l e c e k t e yap ı lacak k o m b i n e t edav in i n 

( G M - C S F ve IL-3) tek fak tör le yap ı landan d a h a başar ı l ı 

o lmas ı bek lenmek ted i r (6,7). 

Erythropoietin 
Böbrek ve az bir k ı sm ı ka rac iğe r ve k e m i k i l iğ i 

makrofa j lar ı ta ra f ından üreti l ir. Kron ik böb rek ye tmez l i ğ i 

a n e m i s i n d e , kronik hasta l ık a n e m i s i n d e v e k e m o t e r a -

piye bağl ı kemik iliği s u p r e s y o n u n d a ; er i t rosi t ler ser iy i 

u y a r m a k a m a c ı y l a ku l lanı l ı r . L u d w i n g ve ark . mu l t ip l 

mye loma l ı 13 h a s t a d a 30 haf ta sürey le e ry th ropo ie t in 
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uyguladı la r . O lgu la r ın % 8 5 ' i n d e a n e m i n i n e ry th ropo ie -

t inle düzel t i ld iğ in i saptadı la r (9,13). 

Ery thropo ie t in in y a n etki ler i ; geç ic i d i spne , artralji, 
miyal j i , f l ush ing , kem ik ağr ıs ı ve d iasto l ik k a n b a ş m a n ­
dak i artıştır. Ery thropo ie t in s o n 5 yı ldır kl inik t ıp ku l lanı ­
mı h i zme t i ne ver i lmişt i r . 

2. Lenfokinler (Sitokinler) 
in vitro o la rak no rma l lenfos i t ler in büyümes in i sağ ­

layan fak tör le r in i n c e l e n m e s i n d e lenfok in ler ya da inter-
lök in ler d i ye ad l and ı r ı l an bir g rup m o l e k ü l be l i r lend i . 
B a ş l a n g ı ç t a , i m m ü n s i s t e m d e fa rk l ı h ü c r e p o p ü l a s -
yon la r ı a r a s ı n d a spes i f i k e k s t r a s e l ü l e r h a b e r c i l e r o l ­
d u ğ u n a inan ı ld ı . Pro te in g rubu için d a h a g e n e l bir ter im 
o larak s i tokin ku l lanı ld ı . Lenfos i t le r in b ü y ü m e ve o lgun ­
l aşmas ı bu fak tör le re ve on la r ın fark l ı hüc re grup lar ın­
dak i resep tö r le r ine bağl ıdı r . 

i n te r l ök in -1 , b i rçok hüc re ta ra f ından yapı l ı r ve akut 
f a z d a b i r tak ım r e a k s i y o n l a r d a farkl ı etki ler i vardır . H e m 
T- lenfos i t h e m de vaskü le r d ü z k a s hücre ler i üzer ine 
mitojenik etki ler i vardır . IL-1 p ro in f lamatuar s i tokin ler in 
prototipidir, akut ve kronik in f lamatuar değiş ik l ik lere ne­
d e n olur. IL-1' in aşırı ü re t im i no rma l d e f a n s m e k a n i z ­
ma la r ın ın zay ı f l amas ına n e d e n olur. IL-1' in sen tez in in 
aza l t ı lması ya da etki ler in in aza l t ı lmas ı , b i rçok h a s t a ­
lıkta tedav in in a m a c ı o lmaktad ı r . Doğa l o larak o luşmuş 
IL-1 resep tö r an tagon is t i (IL-1 ra) vardır . B u , tedav ide 

yeni yak laş ım la r ve ça l ı şma la ra yo l açmıştır . IL-1 r a ; 
şok, letal s e p s i s , in f lamatuar b a r s a k hasta l ığı , d e n e y s e l 
artritte ku l lan ı lmakta ve i n s a n lösemi hücreler in in ç o ğ a l ­
masın ı aza l tmaktad ı r (4). 

IL-2, T lenfosit p ro l i fe rasyonu ve m a t ü r a s y o n u n d a 
öneml i rol oyna r ve ki l ler ce l l ' le r in sitolitik ak t iv i tes in i 
arttırır. Böy lece t ümör t edav i s i nde po tans iye l bir ku l l a ­
n ım alanı olabi l ir . 

IL-3, mult ipl hüc re kök ler in in hematopo ie t ik p rekür -
sör ler in in b ü y ü m e ve d i f e r a n s i a s y o n u n u st imüle ede r . 
Ayn ı z a m a n d a m a s t hücre ler i iç in growth faktördür . IL-
3, IL-4, IL-5 allerjik ve ant iparaz i te r in f lamatuar yanı t la r ­
da öneml i rol alır lar. Len fok in le r in çoğu diğer len fok in le -
rin sa l ın ımını arttırır. Te rapö t i k amaç l ı y a n etkileri o l a b i ­
lir (12,13). 

SONUÇ 
S o n yı l larda a r k a a r k a y a yen i growth faktör ler b u ­

l u n m a k t a , yap ı ve etk i ler i t a n ı m l a n m a k t a d ı r . E ry th ro ­
poiet in, G - C S F v e G M - C S F gibi growth faktör ler ku l l a ­
n ıma sunu la rak , t edav ide yen i yak laş ımlar sağ lamış t ı r . 
P D G F , E G F , T G F , ILGF- I v e II, N G F v e d iğer h e m a t o ­
lojik growth faktör ler in b i rçok hasta l ığ ın t e d a v i s i n d e fay­
da l ı o l a b i l e c e ğ i d ü ş ü n ü l m e k t e v e b u k o n u i le i lg i l i 
a raşt ı rmalar d e v a m etmekted i r . İ lerde bun la r ın da ery ­
thropo ie t in , G - C S F v e G M - C S F gib i ku l l an ım la r ı s ö z 
k o n u s u olabi lecekt i r . 
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