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Tiim metabolik aktif dokular, enerji gereksinimlerini kargilamak igin siirek-
li bir oksijen kaynagina ihtiya¢ duyarlar. Dokulara oksijen taginmasi, besinlerin
ve metabolitlerin serbest degisimi viicut boyunca uzanan kapillerler yoluyla olur.
Viicuttaki biitlin aktif dokular bir kan kapillerinden en fazla birkag¢ yiiz mikro-
metre mesafededir. Bir dokunun metabolik aktivitesi, anjiyogenezin derecesi ve
dolayisiyla kapiller durumu ile dogru orantilidir, oksijen bu diizenlemede anahtar
rol oynar. Hemodinamik faktorler vaskiiler aglarin canliligi ve damar duvarlarinin
yapisal adaptasyonlari i¢in kritik 6neme sahiptir'. Anjiyogenez, dnceden var olan
vaskiiler sistemden yeni kan damar1 olusumunu ifade eden fizyolojik bir siireg-
tir. Embriyo gelisiminde hayati 6nem tasiyan anjiyogenez; ovaryan siklus, mens-
tritasyondan sonra yeni endometriyum olusumu ve yara iyilesmesi gibi siiregler
boyunca devam eder. Uyarici ve inhibe edici faktorlerle diizenlenen anjiyogenez
stirecinde dengeden sapma artmis veya gecikmis anjiyogenez ile sonuglanir®. Gii-
niimiizde gelismis ve gelismekte olan {ilkelerde tiim kanserler, kardiyovaskiiler
hastalik, korliik, artrit, AIDS komplikasyonlari, diyabet, Alzheimer hastalig1 gibi
cocuklari ve yetiskinleri etkileyen pek ¢ok saglik sorununun altinda yatan ortak
noktanin anjiyogenez oldugu belirlenmigtir*

DOLASIMIN YAPISAL OZELLIKLERI

Dolasimdaki kan ile ortam ve kan damarlarinin adventisya tabakasi arasinda
yer alan endotel hiicreleri bityiik ve 6nemli bir organ1 olusturur. Kanin akis de-
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dogru hasta popiilasyonunun se¢imiyle de miimkiin olacaktir. Cesitli hiicre tiple-
rini ve aract molekiilleri iceren ¢ok faktorlii dogast goz oniine alindiginda, tek bir
anjiyojenik faktoriin hedeflenmesinin koruyucu bir etki yaratmasi olas: degildir.
Gelecekteki tedaviler, gok hedefli bilesikler kullanarak veya gesitli bitytime faktor-
leri tarafindan iletilen sinyalleri gecersiz kilabilen endotel hiicre metabolizmasin
bloke ederek siireci farkli seviyelerde degerlendirmelidir. Calismalar daha agresif
tiimor hiicre klonlarinin segilimini énlemek ve kemo-radyoterapinin etkinligini
arttirmak i¢in tiimore bagli anjiogenezin genetik temellerinin aydinlatilmasina
odaklanmalidir. Timoérde sadece kan damarlarinin degil, ayn1 zamanda tiimor
mikro ¢evresinin diger bilesenlerinin de anormal oldugu g6z 6niinde bulundurul-
malidir. Anti-anjiyogenik ilaglarin gelistirilmesi, anjiyogenik yoldaki yeni hedef-
lerin belirlenmesini ve yeni bir dizi toksisitenin tanimlanmasini ve yonetilmesini
igerir.
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