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Özet: Çalışmanın amacı, hücre gelişmesi ve farklılaşmasında önemli rol oynayan insülin benzeri büyüme faktör - I 
reseptörünün (IGF-IR), horozların üropigi bezindeki dağılımını belirlemek ve reseptörün hücre içindeki yerleşim 
yerinin belirlenmesi amacıyla planlanmıştır. Üropigi bezinden elde edilen parafin bloklara, indirekt Streptavidin-
Biotin Peroksidaz immunohistokimyasal yöntemi uygulandı. 

Çalışmada IGF-I reseptörünün üropigi bezinin bazal ve apikal bölgesindeki hücrelerde eksprese olduğu gözlendi. 
Özellikle bazal bölgede yer alan tubulusların bazal membran üzerine yerleşen hücrelerinde IGF-I reseptör ekspres-
yonu çok yoğun olarak belirlendi. IGF-I reseptör, üropigi epitel hücrelerinin sitoplazmasında, granül halinde göz-
lendi. 

 Sonuçlarımıza göre; üropigi bezinde çoğalma ve farklılaşma özelliğindeki hücrelerde IGF-IR ekspresyonunun çok 
yüksek olduğu, tamamen farklılaşmış hücrelerde ise bu reseptörün eksprese olmadığı sonucuna varılabilinir.  

Anahtar Kelimeler: Üropigi bezi, İnsülin benzeri büyüme faktör-I (IGF-I), İmmunohistokimya.  

Immunohistochemical Localization of Insulin Like Growth Factor-I  
Receptors in the Uropygial Gland of Cockrell 

Summary: The objective of the present study was to determine the distribution and intracellular localization of 
insulin-like growth factor-1 receptor (IGF-IR), that plays a very important role in the differentiation and growth of 
the cells, in the uropygial gland of cockrell. We applied Labelled Streptavidin Biotin immunohistochemistry to par-
affin sections to show the localization of IGF-IR.  

IGF-I receptor was found in the cells of both basal region and apical region. Particulary, basal cells, which lie on the 
basement membrane of the tubules in the basal region, showed the strongest immunoreactivity to the IGF-I receptor 
antibody. In our study, IGF-I receptors showed a granular localization in the cytoplasm of uropygial epithelial cells. 

Our results show that IGF-I receptors are widely expressed by epithelial cells with proliferative and undifferentiated 
and that these receptors may be largely down-regulated in highly differentiated epithelial cells.  

Key Words: Uropygial gland, Insulin like growth factor–I (IGF-I), Immunohistochemistry. 

 

Giri ş 

Yağ bezlerinin gelişimi bazal hücrelerin 
bölünmesi ve bu hücrelerin olgun yağ hücrelerine 
farklılaşmasıyla gerçekleşir. Hücrelerdeki çoğal-
ma ve farklılaşmada büyüme faktörleri önemli rol 
oynar1. İnsülin benzeri büyüme faktörleri (IGF-I 
ve IGF-II) fonksiyonel, metabolik, anabolik özel-

likleri ile insüline bağlı, polipeptid hormonlar 
ailesine aittir2,3 ve otokrin/ parakrin mekanizma-
larla değişik dokular tarafından sentezlenir3,4. 
IGF-I ve IGF-II yapısı ve biyolojik aktivitesiyle 
insuline benzerdir5,6. IGF-I’in etkisi hormonun 
bağlandığı ekstrasellüler iki alfa subunit ve 
sitoplazmik bölgede tirozin kinaz aktivitesine 
sahip iki beta subunitten oluşan tetramerik 
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transmembran glikoprotein reseptörleriyle sağla-
nır3. IGF-I reseptörü (IGF-IR) güçlü antiapoptotik 
sinyaller göndererek hücrelerin gelişmesini, hüc-
relerin transformasyonunu ve bazı hücre tiplerin-
de ise farklılaşmayı uyarmaktadır1. Son yıllarda 
IGF-IR ile yapılan in vivo ve in vitro çalışmalar-
da, bu reseptörün hücre gelişmesi ve farklılaşma-
sında önemli rol oynadığı gözlenmiştir1,4,7-9. 

Kanatlılarda bulunan üropigi bezi başlıca 
yağ sentezleyen, çift loblu, holokrin bir bezdir10-

13. Bağdokudan bir kapsülle sarılı olan bezin, her 
bir lobu, lumen çevresinde radial bir şekilde di-
zilmiş çok katlı epitel ile kaplı pek çok tubulustan 
oluşur. Bu tubulusların alt yarımı yağ bölgesi, 
lumene bakan üst yarımı ise glikojen bölgesi ola-
rak tanımlanır. Yağ bölgesindeki hücrelerde lipid 
sentezi, memeli hayvanların yağ bezlerinde oldu-
ğu gibidir ve lipid metabolizmasında aktif olan 
enzimler bol miktardadır14-16. Glikojen bölgesin-
deki hücrelerde glikojen ve asit fosfatazın bulun-
duğu bildirilmektedir10. Histolojik ve 
histokimyasal çalışmalarla üropigi bezinin meme-
lilerdeki yağ bezlerine benzer bir fonksiyona sa-
hip olduğu ve gonadal hormonların etkisi altında 
bulunduğu bildirilmiştir17. Ayrıca üropigi bezinin 
androjenite için iyi bir marker olabileceği18 ve 
üropiği bezinin yağ benzeri bezler üzerine 
androjenlerin etkisini incelerken bir model oluştu-
racağı ileri sürülmüştür17,19. Kanatlılarda üropigi 
bezi yağ sekresyonu bakımından önemli bir organ 
olduğu için çalışmaların büyük bir çoğunluğu yağ 
bölgesindeki hücrelerin farklılaşması19-22 ve en-
zim aktiviteleri17,20,21 üzerine yoğunlaşmıştır. 
Birinci zon olarak adlandırılan yağ bölgesinin, 
bazalde proliferatif zon, ortada farklılaşma zonu 
ve iç kısımda lumeni çevreleyen holokrin zon 
olmak üzere üç bölgeye ayrıldığı bildirilmi ştir17. 
Üropigi bezi üzerine yapılan çalışmaların çoğun-
luğunu histolojik ve histokimyasal çalışmalar 
oluşturmaktadır. Üropigi bezi devamlı olarak 
bölünen ve farklılaşma sürecindeki hücrelerden 
oluştuğu için, farklılaşmayı tetikleyen sinyallerin 
belirlenmesi ve farklılaşma süresince düzenlenen 
gen ekspresyon çalışmaları için de etkili bir mo-
deldir. Yağ bezleri üzerine büyüme hormonları ve 
insülin benzeri büyüme faktörlerinin etkisini ince-
leyen23-28, ayrıca hücre çoğalmasının ve farklı-
laşmasının çok görüldüğü derideki keratinositler 
üzerine büyüme faktörlerinin etkisini inceleyen in 
vitro çalışmalar bulunmaktadır9,29-31. Fakat meme-
lilerdeki yağ bezlerine benzer özellikte olan 
üropigi bezinde yapılan immunohistokimyasal 
çalışmaya rastlanmamıştır. Çalışmanın amacı, 

hücre gelişmesi ve farklılaşmasında önemli rol 
oynayan insülin benzeri büyüme faktör - I resep-
törünün (IGF-IR), hücre bölünmesinin ve farklı-
laşmasının fazla olduğu üropigi bezindeki dağılı-
mını belirlemek ve reseptörün hücre içindeki 
yerleşim yerinin belirlenmesi amacıyla planlan-
mıştır.  

Materyal ve Metot 

Araştırmada özel bir tavukçuluk işletme-
sinden alınan 10 adet 1 günlük yaşta Isobrown 
erkek civcivler kullanıldı. Civcivler 20 hafta süre 
ile UÜ Veteriner Fakültesi Uygulama ve Araştır-
ma Merkezinde bulunan araştırma kümeslerinde 
normal rasyonla beslenerek, barındırıldı. 

Çalışmanın sonunda, hayvanların boyunları 
kesilip öldürüldükten hemen sonra üropigi bezleri 
çıkartıldı ve %10’luk formol-alkol solusyonunda 
tespit edildi. Daha sonra dokular rutin histoloji 
tekniğiyle yüzeye paralel olarak parafinde 
bloklandılar. Parafin bloklardan elde edilen 5-7 
µm kalınlığındaki kesitlere indirekt Streptavidin-
Biotin Peroksidaz immunohistokimyasal yöntem 
uygulandı32. 

Immunohistokimyasal prosedür  

İmmunohistokimyasal boyamada IGF–IR 
karboksil ucundaki bir peptid bölgesine karşı 
hazırlanmış poliklonal anti-IGF-IR primer antikor 
(Santa Cruz) kullanıldı.  

IGF-IR’ün immunohistokimyasal olarak 
belirlenmesi için, standart Streptavidin Biotin 
Peroksidaz kompleks tekniği LSAB kit (Dako) 
kullanılarak yapıldı. Kesitler deparafinize edildik-
ten sonra suyu giderildi ve proteoliz için 0.05 % 
Saponin solusyonunda 20dk. tutuldu. Endojen 
peroksidaz aktivitesini gidermek için 10dk. distile 
su içinde hazırlanmış 3% H2O2 içinde inkübe 
edildi. Daha sonra kesitler 1 gece 4 ºC de 1:1500 
dilusyondaki primer poliklonal antikor anti-IGF-
IR ile muamele edildi. Goat anti-rabbit sekonder 
antikor ile 20dk. 37C0 ve daha sonra enzim olarak 
streptavidin- horseradish peroxidase ile 37C0 de 
30dk. inkübe edildi. Son olarak kromojen olarak 
3,3’-diaminobenzidine (DAB) kullanıldı ve 
hematoksilen ile zıt boyama yapılarak preparatlar 
entellan yapıştırıcı ile kapatıldı. Negatif kontrol 
kesitlere primer antikor yerine PBS solusyonu 
uygulandı. 
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Tüm kesitler iki bağımsız gözlemci tarafın-
dan incelenerek aşağıdaki skorlamaya göre değer-
lendirmeler yapıldı. 

Boyanmama = -, Çok zayıf boyanma = +/-, Zayıf 
boyanma = +,  

Orta derecede boyanma = ++, Kuvvetli boyanma 
= +++,  

İmmunohistokimyasal skorlama tabloda gösteril-
miştir. 

Bulgular 

Üropigi bezinin bağ dokusundan bir kapsül 
ile sarılı olduğu ve lumene doğru uzanan pek çok 
tubulustan meydana geldiği gözlendi. IGF-IR 
boyanma yoğunluğu bakımından tubulusların, 
bazal ve apikal olmak üzere iki bölgeden oluştur-
duğu, apikal bölgedeki hücrelerin çoğunluğu orta 
şiddette IGF-IR boyanması gösterirken, bazal 
bölgede yer alan hücrelerin çoğunluğu zayıf şid-
dette IGF-IR boyanması gösterdi (Şekil 1).  

 

Şekil 1: 
Üropigi bezinde IGF-IR yerleşimi. a: Bazal kısım 

b: Apikal kısım Bar 50µm 

Fig. 1: 
The localization of IGF-IR in the uropygial 

gland. a. Basal region b. Apical region. 
Bar 50µm. 

 
Üropigi bezinin bazal bölgesinde yer alan 

tubullerde farklı boyanma yoğunluğundaki hücre-
ler gözlendi. Bazal bölgede bulunan ve tubullerin 
birinci katmanını oluşturan, bazal membran üze-
rine yerleşmiş tek sıralı yassı hücrelerde IGF-IR 
boyanmasının çok yoğun olduğu, II. katmanda 
tubulün lumenine doğru yer alan 3-4 sıra halinde 
yerleşmiş yuvarlak çekirdekli poligonal hücreler-
de reaksiyonun daha zayıf, lumene bakan birkaç 

piknotik çekirdekli poligonal hücrelerde ise bo-
yanmanın olmadığı gözlendi (Şekil 2, tablo). 
Tubulün apikal yarımında, bazal membran üzeri-
ne yerleşen yassı hücrelerde ve bunun üzerinde 
yer alan poligonal şekilli 2-3 sıra halinde yerleş-
miş hücrelerde IGF-IR yoğunluğu orta şiddette 
olup, lumene bakan ve üçüncü sırayı oluşturan 
birkaç sıralı poligonal şekilli hücrelerde ise IGF-
IR boyanma yoğunluğunun çok zayıf olduğu be-
lirlendi (Şekil 3, tablo).  

 
Şekil 2: 

Tubullerin bazal bölümü. Bazal hücreler (okbaşı), 
II. katmandaki hücreler (II); III. katmandaki hüc-

reler (oklar) Bar 25 µm. 

Fig. 2: 
The basal region of the tubules. Basal cells 

(arrowhead); The cells of zone II. (II); The cells 
of zone III. (arrows) Bar 25 µm. 

 
Şekil 3: 

Tubullerin apikal bölümü. I. ve II. katmandaki 
hücrelerde IGF-IR immunreaksiyonu (*). III. 

katmandaki hücrelerde IGF-IR immunreaksiyonu 
(okbaşı) Bar 25 µm. 

Fig. 3: 
The apical region of the tubules. IGF-IR 

immunoreaction in the zone I. and II. (arrow-
head). IGF-IR immunoreaction in the zone III. 

(arrow) Bar 25 µm. 
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Tablo. Horozların üropigi bezinde IGF-IR’ün im-
munreaksiyonunu gösteren skor değerleri. 

Table. Shows the score evalations of IGF-IR im-
munoreaction in the uropygial gland of 
Cockrell. 

Bölgeler I. katmandaki 
Hücreler 

II. katmandaki  
Hücreler 

III. katmandaki 
Hücreler 

Bazal Bölge +++ + - 

Apikal Bölge ++ ++ +/- 

Semboller: Boyanmama= -, Çok zayıf boyanma = +/-, Zayıf 
boyanma = +, Orta derecede boyanma = ++, Kuvvetli bo-
yanma = +++,  

 
Reseptörün hücre içindeki yerleşimine ba-

kıldığında, bazal bölgede yer alan tubullerin bi-
rinci katmanında bazal membran üzerine yerleşen 
hücrelerde yoğun granül tarzında, diğer bölgeler-
de ise sitoplazma içinde homojen şekilde dağıl-
mış granüller halinde olduğu belirlendi (Şekil 3).  

Tartı şma ve Sonuç 

Histolojik çalışmalarda üropigi bezindeki 
tubulusların bazal yarımı yağ, apikal yarımı ise 
glikojen bölgesi olarak tanımlanmıştır17,19,22,33. 
Sunulan immunohistokimyasal çalışmada da be-
lirgin iki bölge ayırt edildi. Apikal bölgedeki 
hücrelerin çoğunluğu orta şiddette IGF-IR bo-
yanması gösterirken, bazal bölgede yer alan hüc-
relerin çoğunluğu zayıf şiddette IGF-IR boyan-
ması gösterdi. Erkek güvercinlerde 1. zon olarak 
adlandırılan yağ bölgesinin proliferatif zon, orta-
da farklılaşma zonu ve iç kısımda lumeni çevre-
leyen holokrin zon olmak üzere üç bölgeye ayrıl-
dığı bildirilmi ştir17. Erkek bıldırcınlarda 1. 
zondaki hücreler bazal farklılaşmamış, intermedi-
yet veya farklılaşmış ve olgun veya tamamiyle 
farklılaşmış hücreler olarak tanımlanmıştır19. 
Güvercinlerde üropigi bezinin yağ bölgesinde, 
bazal membran üzerine yerleşmiş yassı hücreler, 
bunların üzerinde 2-3 sıralı büyük yuvarlak 
nukleuslu, lipid damlacıklı intermediyet hücreler, 
tamamiyle farklılaşmış piknotik nukleuslu, bol 
lipidli sentral hücreler olmak üzere üç hücre tipi 
ve lumende hücre döküntüleri ile salgı materyal-
leri tespit edilmiştir22. Horozların üropigi bezi yağ 
bölgesinde ise bazal membran üzerine yerleşmiş 
bazal hücreler ve tubulusun periferinden lumeni-
ne doğru göç eden salgılama aşamasında hücreler 
belirlenmiştir33. Pekin ördeklerinde üropigi be-
zinde bazal membran üzerine yerleşmiş yassı 
çekirdekli küçük bazal hücreler, tubulusun 
lumenine doğru lipid damlacıkları ile dolu daha 

büyük hücreler ve lumene yakın piknotik 
nukleuslu ve daha büyük lipid damlacıkları ile 
dolu hücrelerin bulunduğu bildirilmiştir20,21. Su-
nulan çalışmada yukarıdaki literatürlerde de belir-
tildiği gibi17,19-21 bazal bölgede yer alan 
tubulusların bazal membran üzerine yerleşen 
farklılaşmamış olarak adlandırılan tek sıralı yassı 
hücrelerinde IGF-IR boyanmasının çok yoğun 
olduğu, bunun üzerinde yer alan II. katmandaki 3-
4 sıralı poligonal hücrelerde ise boyanmanın daha 
zayıf olduğu, lumen tarafındaki, tamamen farklı-
laşmış olan adlandırılan birkaç hücrede ise bo-
yanmanın olmadığı gözlendi. Dolayısıyla farklı-
laşmamış hücrelerde IGF-IR ekspresyonunun çok 
fazla, II. katmandaki intermediyer hücrelerde ise 
orta şiddette, tamamen farklılaşmış hücrelerde ise 
reseptör ekspresyonunun olmadığı gözlenmiştir.  

Kanatlılarda üropigi bezi yağ sekresyonu 
bakımından önemli bir organ olduğu için çalışma-
ların büyük bir çoğunluğu yağ bölgesindeki hüc-
relerin farklılaşması19-22 ve enzim aktivitele-
ri17,20,21 üzerine yoğunlaşmıştır. Glikojen bölge-
sindeki hücreleri inceleyen bir çalışmaya rastlan-
mamıştır. Sunulan çalışmada ise tubulusların 
apikal yarımını oluşturan glikojen bölgesindeki 
hücrelerin, bazal yarımda bazal membran üzerine 
yerleşen tek sıralı hücrelerde gözlenen IGF-IR 
boyanmasına göre daha zayıf reaksiyon gösterdiği 
gözlendi. Tubulun bazal membran üzerine yerle-
şen yassı hücrelerinde ve bunun üzerinde yer alan 
poligonal şekilli 2-3 sıra halinde yerleşmiş hücre-
lerinde IGF-IR yoğunluğu orta şiddette olup, 
lumene bakan ve III. katmanı oluşturan birkaç 
sıralı poligonal şekilli hücrelerde ise IGF-IR bo-
yanma yoğunluğunun çok zayıf olduğu gözlendi. 
Murine keratinosit kültür modellerinde yapılan 
çalışmada insulin ve IGF-I’in keratinositlerde 
proliferasyonu farklı yollarla indüklediği6, IGF-
IR’ün deride farklılaşmamış germinatif epitelde, 
folliküler dış kök kınında, yağ bezi epitel hücrele-
rinde ve kıl matriksinde eksprese olduğu göste-
rilmiştir31. İnsan yağ bezlerine pek çok yönden 
benzeyen, rat preputial hücre kültür modellerinde 
yapılan bir çalışmada büyüme hormonu (GH) ve 
insulin benzeri büyüme faktörlerinin (IGF) yağ 
bezlerindeki hücrelerin gelişmesini ve farklılaş-
masını uyardığı belirtilerek, çoğalma potansiyeli-
ne sahip epitel hücrelerde IGF-I reseptörün fazla 
miktarda eksprese olduğu, buna rağmen tamamen 
farklılaşmış hücrelerde ise reseptörün ekspresyo-
nunun gözlenmediği sonucuna varılmıştır23. Su-
nulan çalışmada da yukarıdaki literatürlere23,31 
benzer olarak üropigi bezinde IGF-IR’ün farklı-
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laşmamış hücrelerde daha fazla eksprese olduğu, 
lumene yakın olan birkaç hücrede ise ekspresyo-
nun olmadığı, bu hücrelerin tamamen farklılaştı-
ğını göstermektedir.  

Çalışmada IGF-IR’ün hücrenin sitoplazma-
sında granül tarzında homojen bir şekilde yayıl-
dığı gözlendi. İnsan ve rat kolon epitel hücrele-
rinde yapılan çalışmada IGF-IIR’ünün bu hücre-
lerde hem apikal hemde basolateral bölgede yer-
leştiğini34, yine ratların jejenumunda yapılan bir 
çalışmada IGF-IIR’ünün villus epitel hücrelerinin 
nukleuslarının çevresine yerleştiği bildirilmi ştir35. 

Sonuç olarak, sunulan çalışmada üropigi 
bezinde bazal ve apikal bölgede boyanmanın 
gözlenmediği birkaç hücre dışında genelde tüm 
hücrelerde farklı yoğunlukta IGF-IR boyanması-
nın gözlenmesi bu bezlerde hücre 
proliferasyonunun ve hücre farklılaşmasının çok 
yoğun olarak meydana geldiğini göstermektedir. 
Ayrıca bazal bölgede yer alan bazal membran 
üzerine yerleşmiş farklılaşmamış olarak adlandı-
rılan yassı hücrelerde IGF-IR ekspresyonunun 
fazla olması bu hücrelerde bölünmenin aktif ola-
rak meydana geldiğini, lumene doğru ise IGF-IR 
boyanma yoğunluğunun azalmasına rağmen tüm 
tubullerde yer alan hücrelerde farklılaşma süreci-
nin devam ettiği sonucuna varılabilir.  
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