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midler, hvor aptamerer direkte erstatter antistoffer, er udvik-
let, og et enkelt, pegaptamib, er godkendt af Food and Drug 
Administration, USA, til behandling af maculadegeneration 
[5]. Midlet hæmmer karnydannelse gennem en blokering af 
angiogene vækstfaktorer. Lignende strategier ligger til grund 
for igangværende udvikling af midler mod cancer, Alzhei-
mers sygdom og Creutzfeldt- Jakobs sygdom samt bl.a. anti-
koagulantia og antibiotika. For nogle funktionelle aptamerer 
kan en antidot designes ud fra RNA-sekvensen, idet anti-
sense-aptamerer kan binde komplementært, hvorved den tre-
dimensionelle struktur ændres.

Hvis aptamerteknologi indfrier bare en lille del af, hvad 
der forventes, har den potentiale til markant at ændre frem-
tidig udvikling, diagnostik og behandling. En nærmest eks-
plosiv vækst i antallet af publikationer om emnet tyder på, at 
det ikke er urealistisk.
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Ph.d.-afhandlingen udgøres af fire videnskabelige artikler og en oversigt. Arbejdet er udført under ansættelse på Center of Functionally Integrative Neuroscience og er sket i et samarbejde mellem Neuroradiologisk Afdeling og Neurologisk Afdeling, Århus Sygehus.Intravenøs trombolyse er den eneste godkendte behandling af akut iskæmisk apopleksi. Behandlingen skal gives inden for tre timer efter symptomdebut. Studiet omhandler anvendelse af magnetisk resonans (MR)- skanning til udvælgelse af kandidater til trombolyse samt efterfølgende monitorering af behandlingseffekt. Hovedformålene var: 1) at estimere en optimal definition på reperfusion baseret på perfusionsvægtet MR (PWI) og 2) at be-lyse sammenhængen mellem reperfusion, skade på blod-hjerne-barrieren og hæmoragisk transformation efter trombolyse.Siden april 2004 er akutte apopleksipatienter indlagt på Århus Sygehus blevet tilbudt MR-skanning med henblik på trombolytisk behandling. MR-skanning inklusive PWI blev udført akut ved indlæggelse og gentaget to timer, 24 timer og tre måneder efter trombolyse. I løbet at en toårig periode blev 33 patienter inkluderet i nærværende studie. Resultaterne viste: 1) At en relativ reduktion på mere end 30% af det 
akutte hypoperfunderede volumen i løbet af to timer efter trombolyse korrelerer bedst med samtidig bedring i den kliniske tilstand. 2) At kontraststofforstærket T1-vægtet MR foretaget to timer efter trombolyse kan demonstrere skade på blod-hjerne-barrieren og forudsige senere udvikling af 
hæmoragisk transformation med stor sikkerhed.
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Ph.d.-afhandlingen udgår fra Medicinsk Hepato-gastroenterologisk Afdeling V, Århus Universitetshospital. Forsøgene er udført i afdelingens forskningslaboratorium, på Institut for Medicinsk Mikrobiologi og Immunologi, Aarhus Universitet, og på Institut für Klinische Molekularbiologie ved Christian-Albrechts-Universität i Kiel, Tyskland. Ved Crohns sygdom (CD) ses en overreaktion blandt tarmens CD4- lymfocytter. Proteinet NOD2, der genkender bakterielle komponenter, er genetisk ændret hos en del af patienterne. Helbredsfremmende bakterier – probiotika – har været foreslået som behandling af CD.Vi undersøgte tarmderiverede CD4- lymfocytter og fandt, at CD- patienters CD4- lymfo-cytter producererde mindre af det regulerende cytokin interleukin (IL)-10 og mere interferon (IFN)-  end CD4- lymfocytter fra raske. Probiotika ændrede ikke denne balance hos CD-patienter, mens dette var tilfældet hos raske. Dernæst undersøgte vi funktionen af NOD2 i CD4- lymfocytter hos raske. Vi fandt, at proteinet reguleres af tumor necrosis factor (TNF)- , og at proteinets ligand, muramyl dipeptid (MDP), inducerede cytokinproduktion og proliferation i CD4- lymfocytter. Til sidst undersøgte vi reaktionen på MDP og andre bakterielle produkter i celler fra CD-patienter med eller uden NOD2-mutation. Vi fandt, at CD- patienter med NOD2- mutation havde nedsat reaktion på en række bakterielle produkter.Konklusionen er, at CD er forbundet med en ændret funktion af tarmens CD4- lymfocytter, og at denne dysfunktion ikke ændres af probiotika. Proteinet NOD2 har en 
selvstændig funktion i CD4- lymfocytter, hvilket kan påvirke responset på bakterielle produkter. Fundet af nedsat cytokinproduktion hos CD-patienter med NOD2-mutation be-
kræfter, at NOD2-mutation ved CD er forbundet med tab af immunologisk funktion.
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Formålet med Ph.d-afhandlingen, som udgår fra Pet-centret og Center for Funktionelt Integrativ Neurovidenskab ved Århus Universitetshospital, var ved PET- scanning af serotoninreceptor 5HT1A, med radioliganden [11C]WAY-100635 at undersøge ændringer af serotonerg neurotransmission efter stroke i relation til aldring, patologisk gråd og effekt af behandling med Selective Serotonin Reuptake Inhibitors (SSRI). Endvidere longitudinalt at undersøge sammenhæng mellem recovery og ændringer i cellulær integritet i motoriske baner ved anvendelse af en ny MRI fibertracking tek-nik.PET-scanning af raske personer viste aldersrelateret globalt fald i tilgængeligheden af 5HT1A- serotonin- receptorer på 3% per dekade. Pga. specielle egenskaber ved [11C]WAY-100635 og behov for alternative analyser af PET-data, blev en ny metode, HYPOTIME, udviklet og testet valid. Til sammenligning med andre kinetiske metoder er metoden en modeluafhængig beregning designet til alene at kortlægge udvaskning af tracer og diffentiering i regioner med specifik og non-specifik receptorbinding. Stroke- patienter med patologisk gråd randomiseret til behandling med SSRI el-ler placebo blev PET-scannet inden for en uge og efter 30 dage. Ændringerne i serotonin- receptor 5HT1A binding viste en kompensatorisk opregulering af 5HT1A - receptorer, der kunne forebygges eller modvirkes ved tidlig behandling med SSRI.MRI studiet påviste Wallerisk degeneration i 
corticospinale baner i korrelation med dårligt motorisk outcome, og metoden er således en sensitiv markør for strukturelle forandringer efter stroke.

Forf.s adresse: Heibergsgade 30, 1. sal, DK-8000 Århus C.
E-mail: moller@pet.auh.dk 
Forsvaret fandt sted den 9. marts 2007.
Bedømmere: Dean F. Wong, USA, Helle Klingenberg Iversen og Jan Frystyk.
Vejledere: Grethe Andersen, Albert Gjedde og Johannes K. Jakobsen.
Biomekanik og bevægelseslære. Analyse af menneskets bevægelser 

Tilskud til lægemidler
Lægemiddelstyrelsen meddeler, at der pr. 26. februar 
2007 ydes generelt tilskud efter sygesikringslovens § 144 
til  følgende lægemidler:

(N-05-AH-02) Clozapin »1A Farma« tabletter*, 
1A Farma A/S
(C-09-CA-01) Cozaar filmovertrukne tabletter*, 
Singad Pharma ApS
(R-03-AC-03) Dracanyl Turbuhaler inhalationspulver*, 
Paranova Danmark A/S
(N-06-AB-10) Esertia filmovertrukne tabletter*, 
Orifarm A/S
(C-01-BC-04) Flecainid »Alternova« tabletter*, 
Alternova A/S
(C-09-AA-03) Lisinopril »Arrow« tabletter*, 
Arrow Pharma ApS
(C-09-DA-06) Ratacand Plus tabletter*, 
Singad Pharma ApS

gruppe uden klausulering over for bestemte sygdomme.

Denne bestemmelse trådte i kraft den 26. februar 2007.

*) Omfattet af tilskudsprissystemet.

Lægemiddelstyrelsen

Find referater af denne uges akademiske afhandlinger på
www.ugeskriftet.dk under
>Seneste nummer >Akademiske afhandlinger


