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Ozet: Epidermal Growth Faktor (EGF)'iin stres iilse
rinde profilaktik etkisini ara§tirmak amaczyla, 1 
hafta sure ile EGF uygulanan su;anlarda ve kontrol 
grubundaki szr;anlarda 48 saatlik ar;lzgz takiben soguk 
+ immobilizasyon stresi uygulandzktan sonra mide
dokusunda iilser indeksleri, mide agzrlzgmm viicud 
agzrlzgma oranlarz, mide dokuszmda prostaglandin 
E

2 
(PGE

2
)ve lokotrien C

4 
(LTC

4
) benzeri aktivite r;alz

fjZldz. EGF grubzmda iilser indeksi 7. 7±5.6 mm iken 
kontrol grubun_da 17.8±12.5 mm idi (P<0.05). Mide 
agzrlzgmm viicud agzrlzgma oranzEGF grubzmda 
0.006±0.001, kontrol grubzmda 0.005±0.001 idi 
(P<0.001). PG ve LT benzeri aktiviteler yoniinden qa
lzfjma ve kontrol gruplarz arasznda anlamlz /'ark bulu
namadz. Bu r;alz:;;ma EGF'nin deneysel stres iilserin 
profilaksisinde mukozal hiicre proliferasyonumt artz
rarak etkili oldugww desteklemektedir. 

Anahtar kelimeler: Stres iilseri, EGF. 

Mide mukozasmm asit-pepsin sekresyonu, hi
poksi, iskemi gibi zararh faktorlere kar�1 biitiin
liigiinii devam ettirebilmesi koruyucu mekaniz
malar ile saglamr. Mukus-bikarbonat sekres
yonu, epitelyal hiicre yenilenme h1z1, kan akmn 
ve PG gibi humoral faktorler mide mukosazmm 
korunmasmda rol oynar. EGF'nin de mukozal 
korunmada onemli oldugunu gosteren ce�itli ca
h�malar vardir (1,2,3,4). 

Bu cah�ma deneysel stres iilserinde EGF'nin ko
ruyucu etkisini ve bunun endojen PG ve LT dii
zeyleri ile ili�kisini ara�tirmak amac1yla plan
land1. 

Gazi Uni. Tip Fak. lmrnunoloji Anahilim Dah. 

Summary: EPIDERMAL GROWTH FACTOR IN 
PROTECTION AGAINTS EXPERIMENTAL 
STRESS ULCERATION 

The aim of' this study was to test the protective effect 
of' Epidermal Growth Factor (EGF) on stress-induced 
ulceration. The rats which were treated with EGF for 
a wee.k were stressed by cold and immobilisation fol
lowing a-48-hour fasting. Later, the proportion of'gas
tric weight to the body weight, the ulcer indices, leves 
of' both Prostaglandin E2 (PGE2) and leukotriene C4 
(LTC4) like cativity in gastric tissue were compared 
wdh the control group. Ulcer indices were 7. 7±5. 6 mm 
in EGF treated group and 17.8±12.5 mm in control 
group (P<0.05). The proportion of' gastric weight to 
the body weight is 0.006±0.001 in EGF treated group 
and 0.005±0.001 in control group (P<0.001). There is 
no significant difference between EGF treated and 
control groups regardin level of' prostaglandi-like ac
tivity and leukotriene -like activity. The result of' this 
experiment indicates that EGF has protective effect 
against ulcer formation by acelerating mucosal pro
liferation and this effect is independent fi·om levels of' 
PG and LT. 
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GERE(: VE YONTEM 

Bu cah�mada 180-250 gr agirhgmlda 30 adet 
Wistar-albino erkek s1can kullamld1. Laboratu
vara almd1ktan sonra, adaptasyon icin bir hafta 
bekletilen s1canlar uc e�it gruba aynld1. Birinci 
(achk grubu) ve ikinci (achk+stres grubu) grup
lardaki s1canlara giinde 2 kez 1 ml serum fizyo
lojik, iiviincii (EGF grubu) gruptaki s1canlara ise 
giinde 2 kez 15 ugr/kg human EGF (Serotec) 
7giin siireyle uyguland1. Uygulamanm son iki 
guniinde 48 saat siireyle her uc gruptaki s1can
lar sadece su icmelerine izin verilerek ac b1Takil
d1lar. Avl1k+Stres ve EGF grubundaki s1canlar 
Zengil ve arkada�larmca (5) tammlanan yon-
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Tablo I: EGF prolilaksisi yap1lan (EGF grnhu) ve yap1lma
. yan (stres g1ubu) swanlarda iilser indeksleri ve rnide/vucul 

ag1rhk oranlan. 

(Ortalarna±Standa1t saprna) 

Degi�ken STRES EGF 
a=lO a=lO p 

Ulser indeksi 17.8±12.5 7.7±5.6 < 0.05 
(mm) 
Mide/viicut agirhgi 0.005±0.001 0.006±0.001 < 0.001 

temle 8. gun 4 saat siireyle soguk + immobilizas
yon stresi uyguland1ktan sonra eter anestezisini 
takiben servikal dislokasyonla oldiiriiliip, bu s1-
canlarm vii.cud ag1rhklan ve pkanlan mideleri
nin agirhklan tartild1. Mide dokusundaki iilser
ler uzun ekseni boyunca olciilerek mm olarak 
belirtildi, aynca pete§iler say1ld1 ve 5 pete§i 1 
mm'lik iilser alam kabul edilerek Cho ve 
Ogle'nin (6) tammlad1gi kriterlerle iilser indeksi 
hesapland1. PGE2 ve LTC4 benzeri aktivite tayi
ni icin mide funduslan aynld1, cah§1lana kadar 
dokular -30°C'de korundu. 

PG ve LT benzeri aktivite tayini icin Samhoun 
ve Piper'in tammlaq1gi bioassay yontem uygu
land1 (7). 

1statistiksel analizlerde student's testi, Mann
Whitney-U testi ve Krus-kall-Wallis varyans 
analiz testi uyguland1. P<0.05 olan degerler 
onemli kabul edildi. 

SONUvLAR 

Sadece achk uygulanan grupta ii.Iser gozlenme
di. Achk+stres grubunda ortalama ii.Iser indeksi 
17.8±12.5 mm iken EGF grubunda 7.7±5.6 mm 
idi (P<0.05) (Tabla I). EGF'nin profilaktik olarak 
uygulanmas1 iilser indeksinde onemli azalma 
saglami§b. Mide agirhgmm vii.cud ag,rhgma 
oram EGF grubunda 0.006±0.001 iken achk ve 
achk+ stres kontrol gruplarmda 0.005±0.001 idi 
(GP<0.01) (Tabla I). EGF uygulamas1 mide agir
hgmm vii.cud agirhgma oramm onemli olciide ar
tJTmI§b. Achk grubunda PG benzeri aktivite 
90.20±118.42ng/gr iken, achk+stres uygulanan 
grupta 131.95±111.91 ng/gr idi.EGF grubunda 
ise 73.22±75.62 ng/gr idi. istatistiksel olarak iiC 
grup arasmdaki fark anlamh degildi (Tabla II). 
Mide dokusunda LTC4 benzeri aktivite achk 
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Tablo II: A.,:hk+stres ve EGF grnplannda PGE 2 ve LTC 4 
duzeyle1i. 

(O1talarna±Standart saprna) 

Degi:;;ken ACLIK ACLIK+STRES EGF 
n=l0 n=lO n=lO 

PGE2 90.20±118.42 131.95±111.91 73.22±75.62 
(ng/g) 

LTC4 197.38±187.82 234.40±190.04 448.81±617.50 
(ng/g) 

grubunda 197.38±187.82 ng/�, achk+stres gru
bunda 234.40±190.04 ng/gr, EGF grubunda 
448.81±617.50 ng/gr idi (Tabla II). Gruplar ara
smda istatistiksel olarak anlamh fark yoktu. 

TARTI�MA 

Cah§mam1zda achk+stres oncesinde uygulana 
EGF'ni iilser indeksinde onemli azalma sagla
mas1, bu faktoriin stres iilseri profilaksisinde et
kili oldugunu destekler. Literatiirdeki cah§ma
larda s1canlarda deneysel stres iilserinde EGF 
profilaksisi ile iilser indeksinde azalma Kontu
rek (2) ve Sakamoto (3) tarafmdan gosterilmi§
tir. Cah§mamJZda EGF uygulanan grupta iilser 
indeksinde azalmayla birlikte, mide agJThgmm 
vii.cud ag1rhgma olan oram artm1§b. Mide muko
zasmda DNA icerigi ve timidin inkorporasyonu
gibi yontemlerle mukozal proliferasyon arb§ml
direk olarak gosterememekle birlikte, EGF pro
filaksisi uygulanan grupta mide ag1rhgmm
vii.cud ag1rhgma olan oranmm artmas1, mukozal
proliferasyon art1§m1 dektekleI_JJ.ektedir. Bu bul
gumuz literatiirdeki cah§malarla uyumludur 
(2,4). EGF'nin iilser profilaksisindeki etkisinin 
mide mukozasmm korunmasmda (PG) ve hasa
rmda (LT) onemli mediatorler olan eikosonoid
lerle ili§kisini 'ara§tlrmak icin deney ve kontrol 
gruplarmda PGE2 ve LTC4 benzeri aktivite ol
cumii yap1 ld1. Her iki mediator yoniinden an
lamh istatistiksel fark bulamad1k. Bioassay yon
tern kullanmam1zm ve standart sapmanm geni§ 

olmasmm anlamh fark bulmamam1zdaki rolii 
ekarte edilemez. Fakat literatiirdeki cah§malar 
(8.9) EGF'nin stres iilserine kaq1 koruyucu etki
sinin PG'lerden bagms1z oldugunu gostermekte
dir. Brzozowski (8) etanol,l Itoh (9) 0. lN HCI ile 
olu§turulan EGF'nin iilsere kaq1 koruyucu etki
sinin prostaglandinlerden bag1ms1z oldugunu 
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bildirmi$ lerdir. Konturek (2.4) s1canlarda suya 

batirma yi:intemiyle olu$turulan stres ulserinde 

EGF'nin profilaktik etkisi ile PG diizeyleri ara

smda bir ili$ki olmad1gm1 gi:istermi$tir. Stres iil

seri profilaksisinde EGF uygulamas1 ile PG du

zeyleri arasmda bir ili$ki saptayamam1z 

literatiirle uyumludur. 

<;ah$mam1zda EGF uygulanan grupla, kontrol 

gruplan arasmda LTC4 benzeri aktivite apsm

dan anlamh fark yoktu. EGF grubunda LTC4 

diizeylerinin istatistiksel yi:inden i:inemsiz olsa 

da daha yiiksek olmasmm nedenini apklayama

d1k. Literatiirde li:ikotrienlerin mukozaya zararh 
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mektedir. 
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