Angiogeneze a neovaskularizace (rozdíly, možnosti ovlivnění)

Angiogeneze= proces novotvorby krevních kapilár- nové kapiláry pučí z již existujících cév


inhibice- RF (protilátka)



akceptorového místa receptoru (protilátka)



funkční domény receptoru (tyrozinkinázové inhibitory)


růst nádoru závisí na přísunu kyslíku a živin


ovlivnění- použití přirozených antagonistů abiogeneze nebo  inhibitorů stimulátorů




rekombinantní thrombospondin- blokuje odpověď na angiogenní podněty








    inhibuje aktivitu endotelií








    podporuje jejich apoptózu




testování angiostatinu, endostatinu, neovastatu



neutralizace účinku angiogenních faktorů




blokování EGF nebo VEGF vytvořením komplexu se specifickou monoklonální protilátkou




blokáda receptorů těchto faktorů




chemoterapeutika- slamin, tecogalan




inhibice receptorových kinas



genová terapie




protisměrné oligodeoxynukleotidy v mRNA kódujících VEGF



inhibice proliferace endotelu




fumagilin, thalidomid



stabilizace bazální membrány a extracelulární matrix




neporušená bazální membrána znesnadňuje invazi endotelií





blokáda metaloproteinas

Neovaskularizace= aktivace prekurzorů endoteliálních buněk




cévy vznikají od začátku





tvorba nové cévy- narušení bazální membrány







     proliferace







      migrace







      zrání





novotvorbu cév v nádorovém ložisku předchází vazodilatace cév v nejbližším okolí navozená zvýšenou aktivitou NO-syntasy- zvýšení produkce NO, který potencuje mitogenní účinek VEGF





nádorové cévy nemají typickou strukturu




uplatňuje se spíše jako patologický proces

Regulace

aktivátory- růstové faktory- VEGF, FGF, EGF


inhibitory- statiny

