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Ebbe Eldrup:

Significance and origin of DOPA, DOPAC,
and dopamine-sulphate in plasma, tissues
and cerebrospinal fluid

Doktordisputatsen bestar af syv originalartikler og en sam-
menfattende redegorelse. Den udgér fra medicinsk endokri-
nologisk afdeling, Amtssygehuset i Herlev.

Det var foreslaet, at plasma (p)-DOPA, 3,4-dihydroxyphe-
nylalanin er et indeks for tyrosinhydroxylase (TH)-aktivitet
og sympatisk aktivitet. Oprindelsen til DA-metabolitterne,
3,4-dihydroxyphenyleddikesyre (DOPAC) og dopaminsulfat
(DA-S) i blod var uafklaret.

Formalet med arbejdet var at belyse oprindelsen og betyd-
ningen af DOPA, DOPAC og DA-S i blodet, veev og spinalvz-
ske (csf) hos mennesker og rotter samt patienter med Parkin-
sons sygdom (PD) og den maligne bernetumor neuroblastom
(NB).

Undersogelserne viste, at sympatiske nerver i skeletmuskel-
veav hos rotter ikke udger noget depot for DOPA. Under
akutte og kroniske @ndringer af den sympatiske aktivitet hos
mennesker observeredes ingen relation mellem venest plas-
mas indhold af noradrenalin og DOPA. Efter delvis hemning
af DOPA-dekarboxylase med benserazid observeredes store
stigninger i p-DOPA-koncentrationen, men ingen zndring i
p-DOPA-clearance. Saledes synes DOPA som syntetiseres i
sympatiske nerver at flyde ud i plasma, safremt DOPA ikke
kan dekarboxyleres til DA. Clearance af DOPA i arterielt
plasma maltes til 1 1/min. Ekstraktionen af DOPA i under-
armen var 24%.

P-DOPA falder hos raske mennesker efter nogle maltider,
men er uzndret under faste i 25 timer. DOPA-indholdet i rot-
tens maveszk faldt efter fire dogns faste, men ikke efter sym-
patektomi med 6-hydroxydopamin.

P-DOPAC-koncentrationen hos mennesket stiger efter et
maltid og falder efter 25 timers faste. Rottens p-DOPAC falder
efter fire dages faste. DOPAC i skeletmuskulatur hos rotten sy-
nes at veere lokaliseret til sympatiske nerver.

P-DA-S-koncentrationen hos mennesket stiger efter et al-
mindeligt méltid og halveres efter 24 timers faste.

PD-patienter har nedsat koncentration af NA og DOPAC i
csf. Cst-DOPAC-indholdet var korreleret til PD-sygdomsakti-
viteten. PD synes at omfatte en diffus neurodegenerativ pro-
ces.

P-DOPAC-koncentrationen er foreget hos NB-bern sam-
menlignet med bern med andre tumorer eller anden sygdom.
Safremt resultaterne kan gentages i storre undersogelser, kan
de fa betydning for diagnostikken af NB.

Sammenfattende i ovrigt synes plasmas indhold af DOPA
overvejende at veere et resultat af TH-aktivitet i sympatiske
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nerver. En mindre del kan produceres i ikkenerveceller i
mave-tarm-kanalen eller oprinde fra fedens DOPA-indhold.
P-DOPA er ikke et indeks for NA-syntesen i sympatiske ner-
ver eller for sympatisk aktivitet. P-DOPAC synes at oprinde
fra nervesystemet og fra foden, maske iszr fodens DA-ind-
hold. P-DA-S synes overvejende at oprinde fra fodens indhold
af DOPA, DA og DA-S.
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Inge Scheel Andersen:

The extrinsic nervous control of
large bowel motility

Ph.d.-athandlingen er udfert pa Institut for Eksperimentel Kli-
nisk Forskning i samarbejde med Kirurgisk Forskningsenhed,
Arhus Amtssygehus, og Center for sanse-motorisk interak-
tion, Aalborg Universitet.

Formalet var at etablere en ny dyremodel til undersegelse
af ano-rektale bevegelsesmonstre samt udbygge en allerede
kendt metode, impedansplanimetri, til undersogelse af rectum
pa flere niveauer pa samme tid.

Forsegene blev udfert pd Gottingen Minipigs. En ny probe
med fem szt mileelektroder blev valideret in vitro og in vivo.
Bade dyremodel og metode blev fundet velegnet til at be-
skrive ndringer i rektale bevaegelsesmonstre pa fem niveauer
pa samme tid. Stimulation af nervus pelvicus, hypogastricus
og pudendus viste, at det rektale svar pd parasympatisk stimu-
lation er en stigning og en reduktion af tveersnitsarealet pa for-
skellige niveauer pa samme tid. Det anale svar pa savel sympa-
tisk som somatisk stimulation var en anal trykstigning.

Ved selektiv stimulation af de ventrale sakrale motoriske
nervefibre, som forsyner rectum og analkanal ved hjzlp af
anodal blokering, viste det sig muligt at aktivere rectum og
samtidig blokere den eksterne anale sphincter.

Modellen og undersogelsesmetoden er lovende inden for
forskning der vedrerer ano-rektal motilitet. Selektiv aktive-
ring af rectum kan maske anvendes til at opné en mere fysio-
logisk defzekation hos f.eks. spinallzederede. Fremtiden ma
dog vise, om en defakation kan udleses, og om metoden vir-
ker i en kronisk model.
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