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> AKADEMISKE AFHANDLINGER

Ergoterapent, lektor Kirsten Avlund:

Disability in old age
Longitudinal population-based studies
of the disablement process

Doktordisputatsen er baseret pa en sammenfattende redego-
relse og tolv originalarbejder publiceret i tidsrummet 1998-
2004, og er udfert ved Afdeling for Social Medicin, Institut for
Folkesundhedsvidenskab, Kebenhavns Universitet. Athand-
lingen har fokus pa aldringsprocessen med szrlig veegt pa 2n-
dringer i funktionsevne i alderdommen. Formalene er 1) at
analysere zndringer i funktionsevne over tid, 2) at undersoge,
om treethed, social position og sociale relationer er relateret til
@ndringer i funktionsevne og 3) at analysere konsekvenserne
af funktionsevnetab i alderdommen i relation til dedelighed,
forbrug af social- og sundhedsydelser, oral sundhed og sociale
relationer.

Afhandlingen er baseret p data 1) fra de longitudinelle
studier af 1914-populationen ved Center for Sundhed og
Forebyggelse i Glostrup fra 1984-1999/2000 (70-85 ar), 2) fra
de longitudinelle NORA-studier af 1914-populationen i Glo-
strup, Goteborg and Jyviskyli fra 1989-1994 (75-80 &r) og
3) fra 1-ars-opfelgningsundersogelsen af det danske studie af
forebyggende hjemmebesog fra 1999-2000.

Afhandlingens hovedresultater er folgende: 1) Der er store
variationer i 2ndringer i funktionsevne i alderdommen. Bade
forverring og forbedring af funktionsevnen er almindeligt
forekommende. Flere kvinder og gamle gamle har funktions-
evnetab sammenlignet med mand og yngre gamle. 2) Traet-
hed ved de daglige aktiviteter er en tidlig indikator for senere
funktionsevnetab, for storre forbrug af social- og sundheds-
ydelser, for mindre brug af regelmassig tandpleje og for do-
delighed. Det er muligt, at treethed fanger dysreguleringer i fy-
siologiske og biologiske systemer, og at traethed ved de dag-
lige aktiviteter derved er et tidligt tegn pa aldringsprocessen.
3) Materielle levekar er stzerkt relateret til funktionsevnetab,
men de observerede sammenhznge er forskellige hos mand
og kvinder. Det foreslds, at materiel velstand afspejler konse-
kvenserne af levekirene igennem livslobet. 4) Personer med
sterke sociale relationer har mindre risiko for at 2endre funk-
tionsevne end andre. 5) Gamle mennesker med funktions-
evnetab har sterre risiko for at de, for at bruge flere social- og
sundhedsydelser, for ikke at ga regelmaessigt til tandlege og
for at i indskraenket deres sociale relationer, end dem uden
funktionsevnetab. 6) Der er flere kensforskelle i resultaterne,
bade med hensyn til 2endringer i funktionsevnen og i den
madde social position og sociale relationer er relateret til 2n-
dringer i funktionsevne. 7) Det er muligt at udfere analyser af
funktionsevnetab bade med og uden de dede. De fleste af de
problemer der opstar, nér deltagere fra baselineundersogelser
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falder fra ved opfelgningsundersogelser, kan undgas, hvis de
dode inkluderes i analyserne af funktionsevnetab.

Forf.s adresse: Afdeling for Social Medicin, Institut for Folkesundhedsvidenskab,
Panum Instituttet, Blegdamsvej 3, 2200 Kgbenhavn N.

E-mail: K.Avlund@socmed.ku.dk

Forsvaret finder sted den 25. juni 2004, kl. 14.00 i Dam Auditoriet, Panum In-
stituttet, Blegdamsvej 3, Kgbenhavn.

Opponenter: Kaare Christensen og forskningschef, ph.d. Jack Guralnik, USA.

1. reservelege Mette Midttun:

Heat-washout: a new method for measuring
blood flow rate in areas with and without
arteriovenous anastomoses

Disputatsen er baseret pa syv artikler, der er udarbejdet pa
henholdsvis Panum Instituttet og Skejby Hospital.

Varmeudvaskningsmetoden er en ny atraumatisk metode
til maling af blodgennemstromningshastigheden (BFR) i hu-
den. Til malingerne anvendes en tc-POs-elektrode fra Radio-
meter, specielt konstrueret med en termostaseret kappe, som
forhindrer varmetab til omgivelserne. Milingerne foregar ved
at elektroden kleebes pa huden, baseline-temperaturen regi-
streres, hvorefter proben varmes op til nogle fa grader over
normal hudtemperatur. Efter et par min slukkes for varmetil-
forelsen, og temperaturen under proben registreres hver 10,
indtil den atter er nede pa baseline-temperaturen. BFR under
proben kan herefter beregnes ud fra Ketys formel, hvor f =
kxAx100 ml%(100 gxmin). Varme- sammenlignet med xe-
nonudvaskningsmetoden undersogt ved malinger i hudens
kapillzerer pd underarmen giver en korrelationskoefficient pa
0,986. BFR i hudens arteriovenose anastomoser (AVA’s) kan
beregnes ved at fratrekke BFR malt i hudens kapillerer ved
133X e-udvaskningsmetoden.

Interessen har specielt veret rettet mod maling af BFR i
hudens AVA’s under normo- og patofysiologiske forhold. Ma-
lingerne har vist, at AVA’s ikke udviser autoregulation af gen-
nembledningen, og at en veno-arterioler refleks ikke er til
stede, i modsztning til de arterioler, der forsyner kapillzererne
i de undersogte omrader. Reaktiv hyperami er heller ikke til
stede i AVA’s. Ved pabegyndelse af et moderat tungt fysisk ar-
bejde falder BFR i tommelens AVA’s for atter at stige til nor-
male vaerdier efter ca. 4 min arbejde, hvorimod BFR i hudens
kapillzerer i hudfolden mellem tommel- og pegefinger er kon-
stant gennem hele perioden. BFR i AVA’s i tommel- og storetd
falder med stigende alder. Der er ingen forskel pa mand og
kvinder, men BFR er signifikant hejere i tommel- end i store-
taspulpa, og hejere i storetaspulpa hos bern end hos voksne.

Sammenlignes BFR i storetdens pulpa hos raske, patienter
med claudicatio og kritisk iskeemi, udviser AVA’s en helt ka-
rakteristisk reaktion pé ortostatiske zndringer, med en signi-
fikant BFR-stigning pa en faktor 1,6, ndr foden placeres 50 cm
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under hjerteniveau. Efter operation normaliseres bide BFR og
det karakeeristiske reaktionsmenster.

Undersogelser af forfodens subkutane kapillzerer og store-
taspulpa-AVA’s hos patienter, der tidligere er opereret for et
rumperet abdominalt aortaaneurisme sammenlignet med ra-
ske, viser, at patienterne havde et fire gange s hejt BFR i de-
res kapillzerer som raske, som tegn pa et reduceret elastinind-
hold i karveeggen, men at karrene i evrigt reagerede normalt
pa ortostatiske ndringer. AVA’s fungerede normalt i begge
grupper.

Varmeudvaskningsmetoden er siledes fundet anvendelig
til maling af BFR i huden savel i laboratoriet som i klinikken,
og ma anses for at kunne finde anvendelse inden for flere spe-
cialer (bl.a. klinisk fysiologi, karkirurgi, dermatologi m.v.).

Forf.s adresse: Nordhgjen 5, Himmelev, DK-4000 Roskilde.

E-mail: mettemidttun@post.cybercity.dk

Forsvaret finder sted den 25. juni 2004 kl. 14.00 i Medicinsk-historisk Museum,
Bredgade 62, Kgbenhavn.

Opponenter: Jens Bilow og Jens Henriksen.

Leege Siri Heydorn:
Fragrance allergy and dermatitis on the hands

Ph.d.-athandlingen undersogte allergi til et duftstof og hind-
eksem med hovedfokus pa eksperimentel realistisk ekspone-
ring udfert pa dermatologiske afdelinger i Gentofte, Odense
og Malme. Studie I: 67/658 lappeprovetestede patienter med
hiandeksem havde =1 positive duftstoffer fra husholdnings-
produkter samt ofte 21 positive til andre allergener og anam-
nese med eksem og duftstoffer (spergeskema). I studie II in-
kluderedes patienter med diagnosen handeksem og fortrins-
vis positiv lappeprove til det nzesthyppigste duftstof i Studie 1.
De dyppede en finger fra hver hind 1% dagligt i op til fire uger
i en oplesning med eller uden duftstoffet. I de forste to uger
var dosis lav, i de folgende to hoj, efterlignende eksponering
for et fortyndet og ufortyndet produkt. Laser Doppler stot-
tede, at der ingen sammenhzng var mellem at fa synligt kli-
nisk eksem pa fingeren og at dyppe fingeren i duftstof. Studie
III fokuserede pa citral, det hyppigste enkelte duftstof i Studie
I, og sammenlignede patienter med en positiv lappeprove
med dem med en irritativ lappeprove. De forstnzvnte var
hyppigere positive over for andre duftstoffer, men havde ikke
hyppigere anamnese med eksem og duftstoffer (sporge-
skema). Hypotesen blev, at citral er et allergen og irritant. Stu-
die IV fandyt, at 15 af 20 deltagere ved mindst én afleesning af
lappeprover havde flere positive pd armen testet med duftstof
(hydroxycitronellal) + irritant (natriumlaurylsulfat) og ingen
dage med flere positive pa armen testet med duftstoffet. Laser
Dopplermalinger stottede det. Athandlingen fandt ikke sam-
menhang mellem at dyppe en finger i duftstofoplesning og
udvikling af eksem hos hindeksempatienter, men andre aller-
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gener, multiple allergener eller irritation og allergi, kunne be-
lyses i fremtidige studier.

Forf.s adresse: Burmeistersgade 32, 3. tv., DK-1429 Kgbenhavn K.

E-mail: siri@newmail.dk

Forsvaret finder sted den 16. juni 2004, kl. 13.15 p& Amtssygehuset i Gentofte,
det lille auditorium.

Bedgmmere: Howard Maibach, USA, Niels K. Veien og Gunhild L. Skovgaard.
Vejledere: Torkil Menné og Jeanne D. Johansen.

Lege Thomas Sparre:

Studies of protein expression
in islets of Langerhans in vitro and in vivo
in diabetes-prone rats

Ph.d.-athandlingen er baseret pa studier udfert under min an-
settelse pa Steno Diabetes Center og indeholder en oversigt,
fire publicerede artikler og et manuskript.

Ved type 1-diabetes (T1D) destrueres de insulinproduce-
rende [-celler i de Langerhansske oer selektivt ved et sam-
spil mellem B-cellen, immunsystemet og miljefaktorer i gene-
tisk disponerede individer. Cytokiner, f.eks. interleukin-13
(IL-1B), pavirker proteinsyntesen og er involveret i T1D-pato-
genesen. Proteinekspressionsprofilen og @ndringer af denne
i B-celler/oer kan analyseres med proteomanalyse (todimen-
sionel gelelektroforese, massespektrometri (MS) og bioin-
formatik).

IL-1B ndrer ekspressionen af 82 ud af 1.815 proteiner in
vitro i diabetesdisponerede Bio Breeding (BB-DP)-rottewer. De
endrede proteiner er involveret i bl.a. DNA- og RNA-meta-
bolisme, signaltransduktion og det cellulzere forsvar. Ved
spontan diabetesudvikling zendres de 82 proteiner dynamisk i
syngene BB-DP-o-transplantater, og flest 2ndringer genfindes
ved diabetesdebut. Miljefaktorer, f. eks. profylaktisk insulin-
behandling af prediabetiske BB-DP-rotter og intrauterin pro-
teinmangel under svangerskabet, 2ndrer proteinekspressions-
profilen i hhv. transplanterede og fotale ger.

Konklusion: IL-1B-inducerede zndringer i proteineks-
pressionsprofilen i BB-DP-ger in vitro genfindes i syngene
o-transplantater under spontan diabetesudvikling i BB-DP-
rotter. J-proteinekspressionen er pavirkelig af miljefaktorer
som intrauterin proteindeprivering og profylaktisk insulin-
behandling. Summen af zndringer i proteinekspressionsmen-
steret, og ikke et enkelt protein alene, zndrer B-cellens dyna-
miske stabilitet til en dynamisk instabilitet og potentiel
[-celle-destruktion.

Forf.s adresse: Steno Diabetes Center, Niels Steensensvej 2, DK-2820 Gentofte.
E-mail: tspa@steno.dk

Forsvaret finder sted torsdag den 17. juni 2004, kl. 13.00 i Auditoriet pd Hage-
dorns Forskningsinstitut, Niels Steensens Vej 6, Gentofte.

Bedgmmere: Karsten Buschard, Henning Beck-Nielsen og Ake Lernmark, Sverige.
Vejledere: Jgrn Nerup og Flemming Pociot.




