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- Tek ve ¢ok hucreli canlilar hucresel fonksiyonlari organize etmek icin

hucreyi uyaran ligand ve ligandin baglandigi reseptor molekulu ile
sinyalizasyon yaparlar.

- Hucreler arasi endokrin, parakrin, sinaptik ve otokrin uyari sinyal
sisteminde oldugu gibi hucre ici uyari sisteminde de ligand-reseptor iligsk

onemlidir.

- Hucre sinyal iletimi molekulleri hormonlar, buyume faktorleri, gazlar (nitri
oksit ve karbon monoksit), norotransmiterlerdir.



> Buyume faktorleri hucresel buyume, cogalma ve hucre:

farklilasmada uyarici yetenege sahip dogal maddelerdir.

> Genellikle, protein ya da steroid hormon yapisindadirlar.

> Buyume faktorleri cesitli hucresel sureclerin duzenlenmesin

onemlidir.




Buyume faktorleri, genellikle hucreler arasi sinyal molekulleri olare

hareket ederler.

Ornegin sitokinler ve hormonlar, hedef hicre ylizeyindeki 6zg

reseptorlere baglanarak etki ederler.

Genellikle hucre farklilagsmasi ve olgunlasmasini desteklerken, L

ozellikleri farkli buyume faktorleri arasinda degismektedir.



Ornegin,
* Kemik morfogenetik proteinleri, kemik hucre farklilasmasini tesvik ederk

* Fibroblast buyume faktoru ve vaskuler endotelyal buyume faktoru k

amari farklilasmasini uyarir (anjiyogenez).

Buyume faktor sinyal iletimindeki anormalliklerin kanserlesme surecinde

Kili oldugu bilinmektedir ve terapoOtik ajanlar buyume faktor sinyal ile

laklarini hedef almaktadirlar.



3azlI Buyume Faktorlert;

" Adrenomedullin,
" Anjiopoetin,
" Otokrin motilite faktoru

- Kemik morfogenetik protein (BMP)

" Beyin-turevli norotrofik faktor (BDNF)




" Epidermal buyume faktoru (EGF)

" Eritropoietin (EPO)

" Fibroblast buyume faktoru (FGF)

" Glial hucre hatti turevli norotrofik faktor (GDNF)
- Granulosit koloni uyarici faktor (G-CSF)

" Granulosit makrofaj koloni uyarici faktor (GM-CSF)

" Buyume farklilagsma faktoru-9 (GDF9)



" Hepatosit buyume faktoru (HGF)

" Hepatoma-kaynakli buyume faktoru (HDGF)
“Insilin benzeri blyiime faktori (IGF)

- Gocg-uyarici faktor * Miyostatin (GDF-8)

- Sinir buyume faktoru (NGF) ve diger norotrofinler
" Trombosit kokenli buyume faktoru (PDGF)

" Trombopoetin (TPO)



" Transforming growth faktor alfa (TGF-a)
" Transforming growth faktor beta (TGF-[3)
"~ Tumor nekroz faktor alfa (TNF-a)

" Vaskuler endotelyal buyume faktoru (VEGF)

" Plasental buyume faktoru (PIGF)




_ _ » Trofik=beslenme
Tropik= cekim
» Beyin kaynakli NF’ler sinaps
| igand/reseptor tipleri spesifik ~ olusumundan sonra noronu olimden
koruyarak yasamini ve gelisimini
Ephrin & cadherin destekleme

» Noronal farklilasmayi saglama

Aksonun buyime konisinin » Noronun iglevini yerine getirmesi

eketine rehberlik eder,




-ibroblast buyume faktoru;

> Glikoz ve lipit metabolizmasi uzerinde fizyolojik etkileri olan guglu
bir endokrin regulatorudur.

> Bu nedenle obezite ve ilgili metabolik sendromlar acisindan dikkat
cekmektedir.




-pidermal buyime faktori (EGF);

> Ozellikle epitel huicrelerinde olmak Uizere gesitli hiicre tiplerinin cogalme
farklilagsmasi ve migrasyonunda onemli rol oynar.

> Ayrica EGF, besinlerin emilmesi ve saglik icin gerekli olan bagirsak
bariyeri butunlugunu korumaya yardimci olan etkili bir bagirsak regulatc
olarak gorev aldigi tespit edilmistir.




Norotropik Faktorler;

Sinir sisteminde oldukca dusuk konsantrasyonlarda uretilen kucuk
proteinlerdir.

Noronun yasamini surdurebilmesi icin bazal duzeyde NF gereklidir.
Sinir sisteminin yapilanmasinda onemli rol oynar.
Yeni dentritlerin olusumunu saglar.

Kontrollu bir noron olumunu baslatip, noronlardaki ve dentritlerdeki
budanmaya aracilik eder.



-
Glial growth factor (GGF);

Noregulin geni tarafindan kodlanir

Otonom noronlar tarafindan eksprese edilir, yanindaki hucreler
tarafindan negatif duzenlemeye tabi olurlar.

Schwann hucresi vs. noron dengesini saglarlar.

Glial-derived neurotrophic factor yoklugunda %20-30 noron kaybi
olur.



Platelet-derived growth factor (PDGF);

» PDGF Reseptorleri, embriyonal gelisim sirasinda belirli hucre
tiplerinin buyumesinin ve hayatta kalmasinin duzenlenmesinde,

> Erigkinlerde ise doku onariminda gorev almaktadir.

> Proliferasyon baslaticisidir




HEMATOPOETIK BUYUME FAKTORLERI

» Hematopoetik kok hucreleri ve progenitorleri hematopoetik buyume

faktorlerinin kontrolu altindadir.

» Her faktorun genelde birden fazla gorevi vardir.

» Hematopoezde rolu olan Eritropoietin (Epo) ilk tanimlanan humoral

duzenleyicidir.



Koloni Stimulan Faktor/ Hematopoetinler

» Glikoprotein yapidadir.
» Kan yoluyla tasinir (otokrin etki),

» Kemik iligi stromal hucreleri salgilar (parakrin etki),

» Direkt hucre-hucre temasi (yuzeyel sinyal molekulleri),




Etkilerini;
» Olgunlasmamis hucrelerin gogalmasini uyararak,

» Hucrelerin olgunlasma sirasinda farklilasmalarini saglayarak,

» Olgunlasmis hucrelerin fonksiyonlarini arttirarak gosterirler.




Steel Faktor

» Pluripotent, multipotent ve unipotent kok hucrelere etki eder.

» Kemik iligi stromal hucreleri tarafindan yapilip membranda eksprese
edilir.

> Steel faktor salgilayan stromal hucreler olmadan hematopoezin
olmayacagi dusunulmektedir.




Buyume Faktorleri Tipta Nasil Kullaniliyor?

> Blyume faktorlerini hucre ve protein klavuzlari olarak dusunebiliriz.
> Hucre tamirinde de benzer sekilde buyume faktorleri hucrelerin, proteinlerin

nereye gidecegini veya nereye gitmeyecegini belirleyerek hucrenin hayatta
kalmasina ve lyilesmesine katki saglarlar.

> Bazi yollari acarlar veya kapatirlar.

> Ayni zamanda kok hucreleri uyarip besleyerek, kok hucrelerin de hayatta kalr
ve cogalma yetilerini arttirirlar.



Kronik yara tedavilerinde,

Rejeneratif periodontal tedavilerde,
Periodontal yara iyilesmelerinde,

Dis ve ¢ene cerrahisinde,

Kas ve iskelet sistemi yaralanmalarinda,

Diyabet hastaliginda,

Biyolojik implantlarda cesitli buyume faktorleri kullaniimaktadir.




Kanserde buyume faktoru reseptorleri;

> Epidermal buyume faktoru reseptoru - EGFR,
> Insiilin benzeri blyiime faktori - IGFR,
> Transforming growth factor receptor - TGF,

> VVascular Endothelial Growth Factor Receptor - VEGFR,

> Platelet derived growth factor receptor — PDGFR'dir.




> Genetik test tekniklerinin gelismesiyle birlikte buyume faktorleri
reseptorlerinin uretimini saglayan genlerdeki mutasyonlar

tanimlanmis ve bu mutasyonlara yonelik ilaglar tasarlanmistir.

> Hedefe yonelik ilaglar mutasyonlu reseptorlere ve buyume

faktorlerine baglanarak kanser hucresinin agresif buyumesini

onlemektedir.




Kok Hucreler lle Blyime Faktorleri Arasindaki
Farklar

» Zedelenen bolgede yeterli sayida hucre var ise ya da

» Hucreler kendisini yenileyebilecek durumda ise ige yararlar

» Ancak ¢cogalamayan, buyuyemeyen o0zel hucrelere intiya¢ oldugu
durumlarda onarimda yeterli olamazlar.

Ornegin; diz, kalga gibi kikirdak sorunlarinda kikirdaklar asinmissa
buyume faktorleri kikirdaginizi yenileyemez.
Buyume faktorleri hali hazirda iyilesebilecek kikirdak hucresi varsa |
yarar.



» KOk hucreler ise dogrudan kikirdak hucresine donusebilir ve ¢gogalabilir,
dolayisi ile tam bir destektir.

> Ayrica kok hucreler de iyilesme ve onarim i¢in buyume faktorleri uretir ve
salgilar.

> Kanin gesitli santriflj ve/veya aktiflestirici kimyasal laboratuvar islemlerinde
sonra elde edilen urtnlerdir, kok hucre tedavisi degillerdir.

> Beseri hekimlikte onemi de kendisini yenileme kabiliyeti olmayan ve bizi

kronik hastaliklara maruz birakan ozel hucrelere farklilasma, cogalma ve
donusebilme yetileridir.



> BUyume faktorleri gibi vucudumuzda tum yasamimiz boyunca

uretilirler.
> Baslica uretim yerleri kemik iligidir ve kan dolasiminda bulunurlar.

> VUcudumuz hastalikla savasirken veya zedelenme aninda hasari fark edel
dogrudan sorunlu bolgeye giderek dokulari onarirlar,

> |htiyac olan hiicrelere donliserek yenilenmeyi baslatirlar.



TESEKKURLER....




