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Model Hahnfeldta i in. angiogenezy nowotworowej
z uwzglednieniem lekoopornosci komérek nowotworowych

Rozwazamy modyfikacje modelu wzrostu guza nowotworowego z uwzglednieniem
procesu angiogenezy (unaczyniania), ktéry zostal zaproponowany przez Hahnfeld-
ta i in. (Cancer Research, 59, 4770-4775, 1999). Populacja komérek nowotworowych
zostala przez nas podzielona na dwie subpopulacje o réznej wrazliwosci na chemiote-
rapie. W badaniu koncentrujemy sie na wptywie konkurencji pomiedzy tymi dwoma
typami komoérek na zjawisko nabytej opornosci na podawany lek. Badany model opi-
sany jest nastepujacym uktadem réwnan

: Vi + a2V~
o= -V in( 22 ) - Bivig(e),
: Vo + a1 V;
Vo = —daVeln( 220 ) - ByVag(t),

K = —pK + (biVi + baVa) — d(Vi + Va)?3K — 8K g(t),

gdzie V; opisuja wielkos¢ subpopulacji komérek nowotworowych, a K odzwierciedla
pojemnosé srodowiska (maksymalny mozliwy rozmiar nowotworu) zalezna od unaczy-
nienia. Wzrost nowotworu modelowany jest rownaniami typu Gompertza ze wspot-
czynnikami wzrostu \;, zas «;; to wspotezynniki konkurencji miedzy dwoma typami
komorek nowotworowych. W trzecim réwnaniu uwzglednione sa procesy naturalnego
rozpadu naczyn (p to wspélezynnik $miertelnoéci komoérek endotelialnych), stymu-
lacji procesu angiogenezy przez nowotwér (proporcjonalnie do wielko$ci nowotworu
ze wspotczynnikami b;), jak réwniez inhibicji tego procesu (ze wspolczynnikiem d;
parametr 2/3 odzwierciedla stosunek powierzchni do objetosci guza). We wszystkich
réwnaniach uwzgledniony jest wplyw podawanego leku (g(t)), przy czym jest on rézny
dla réznych typéw komorek.

W analizie uwzgledniliémy dla uproszczenia g(t) = const. i potraktowalismy g jako
parametr bifurkacyjny. ZbadaliSmy dynamike modelu w zaleznosci od g. Otrzymane
wyniki pokazuja, ze wicksze dawki lekéw niekoniecznie skutkuja wydtuzeniem czasu
przezycia. Potwierdzaja tez hipoteze, ze konkurencja komoérek odgrywa wazng role
w nabytej lekoopornosci.



