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Can tumors be starved to death with anti-angiogenic therapies? Hopes,
failures and future directions.
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Alla vixande vivnader, dven de flesta tumorer, ir beroende av att nya blodkirl bildas. Detta
var utgdngspunkten for tanken att man genom att blockera blodkirlsnybildning (angiogenes)
skulle kunna behandla solida tumoérer oavsett ursprung. Under de senaste 20-30 dren har forsk-
ningen inom omrddet varit mycket intensiv bade prekliniskt och kliniskt. Resultatet av denna
forskning dr imponerande och har lett till framtagandet av flera nya likemedel som blockerar
kirlnybildning bl.a. bevacizumab (Avastin). Dessa nya likemedel blockerar i huvudsak olika
tillvixtfaktorer och de intracellulira signalvigar som dessa aktiverar. Vaskulir endotelcellstill-
vixtfaktor (VEGF) anses ha en central roll i blodkirlsnybildning och djurférsok har visat att
om VEGEF blockeras sd himmas kirlnybildning och minga tumérer slutar att vixa. De forsta
kliniska studierna med Avastin, som blockerar VEGF, blev dock en besvikelse eftersom inhibi-
tion av VEGF inte hade nigon effekt. Man kombinerade dirfér Avastin med cytostatika vilket
visade sej framgangsrikt dd det forlingde 6verlevnaden av bl.a. metastaserande colorektal can-
cer. Effekten var dock hogst mattlig och langt ifrdn det universalmedel mot cancer som méinga
hade hoppats. Orsaken till detta ir nu féremal for vidare forskning. Forelisningen kommer att
ge en oversikt av grundliggande mekanismer som reglerar kirlnybildning samt olika typer av
kirlnybildning och hur olika farmaka ingriper i dessa processer. En ny modell for kirlnybild-
ning, som till del skulle kunna férklara avsaknaden av klinisk effekt, kommer att presenteras.



