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Lege Trine Tandrup Lamm:

Unbiased estimates of number
and size of rat dorsal root
ganglion cells in studies of
structure and cell survival

Disputatsen er baseret pa syv tidligere publicerede artikler og
en sammenfattende oversigt. Arbejdet er udfert pa Stereologi
og Elektronmikroskopi Forskningslaboratorium, Klinisk Insti-
tut, Aarhus Universitet, og Neurologisk Afdeling, Arhus Uni-
versitetshospital.

Neurodegenerative sygdomme er karakteriseret ved tab af
nervefibre og nervecellelegemer. Tilstande med fysiske eller
toksikologiske beskadigelser af de primzre sensoriske nerve-
celler hos rotten har ofte veeret anvendt som model for forsté-
else af de processer, der forer til celledod eller -overlevelse. Ved
enhver neurodegenerativ sygdom og i enhver neurodegenera-
tiv sygdomsmodel er det afgerende at have palidelige metoder
til monitorering af nervecellelegemernes struktur og antal.

Udviklingen af de stereologiske principper i midten af
1980’erne gjorde det muligt at opna kvantitative palidelige
estimater. Ved hjelp af disse principper har jeg udviklet en
metode, der gor det muligt at bestemme antallet og sterrelsen
af nervecellelegemer i spinalganglier hos rotter og studere
endringer i parametrene i de to spinalgangliecelletyper,

A- og B-celler. I disputatsarbejdet har jeg fastlagt forholdene i
normaltilstanden og vist, at disse nerveceller er pseudouni-
polare. Det har ogsa veret muligt kvantitativt at sandsynlig-
gore, at A-celler udsender de myelinerede fibre og B-celler de
umyelinerede fibre.

Den stereologiske metode har veret anvendt i flere forskel-
lige modeller for celleded og -overlevelse. Det har vist sig, at
nervecelletabet ved axotomi er mere protraheret, end man hid-
til har antaget, og at B-celler reagerer hurtigere pa axotomi end
A-celler. Cellelegemer tabes hurtigere ved lesioner tettere pa
gangliet, men tabet synes at veere uafhzengig af, om laesionsty-
pen er en overskearing eller en knusning med bevarelse af ydre
kontinuitet. Systemisk administration af vakstfaktoren Nerve
Growth Factor (NGF) har veret testet i en model for permanent
axotomi, men der blev ikke fundet effekt pa celleoverlevelse.
Undersogelse af spinalgangliecellerne ved kronisk acrylamid
forgiftning viste ikke celletab men betydelig skrumpning af A-
cellerne, hvorimod B-cellerne ikke var afficerede. Undersogelser
af metylkvikselv og bismut lavet af andre har, modsat underso-
gelserne med acrylamid, vist celletab i spinalgangliet.

Pilidelige stereologiske principper er afgerende for eva-
luering af nervecelleded og -overlevelse. Nye studier fra vores
laboratorium viser, at den stereologiske teknik kan udvikles til
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at karakterisere involveringen af apoptotiske proteiner og
neuropeptider. Denne udvikling vil give yderligere mulig-
heder for at forstd de processer, der forleber ved degenerative
sygdomme.
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Lege Susanne Vinkel Koch:

Psykosociale senfglger af kreeft i barnealderen

Ph.d.-athandlingen blev udfert pd Pediatrisk Klinik, H:S Rigs-
hospitalet, og Kraeftens Bekempelse.

Opverlevelsen blandt bern med kraft er igennem de sidste
artier steget til 75%, hvoraf op mod 30% kan have senfolger
med helbredsmassig betydning. Psykosociale senfolger - malt
som opnaelse af vigtige livsmal sdsom at flytte hjemmefra, at
fa uddannelse og at stifte familie - blev undersogt for cancer-
overlevere.

Undersogelsen blev udfert som et registerbaseret kohorte-
studium. I alt 2.384 cancerpatienter diagnosticeret for 20-ars-
alderen og 53.143 matchede kontrolpersoner blev identifice-
ret i henholdsvis Cancerregisteret og registre i Danmarks Stati-
stik, hvorfra der ogsa blev indhentet data om demografiske og
socioskonomiske forhold. Statistiske analyser blev udfert
med diskrete Cox regressions-modeller.

Opverlevere, som ikke havde haft hjernetumorer, opnede
generelt de samme livsmal som kontrolpersonerne, bortset fra
en mindre reduktion i evnen til at etablere samboskab. I mod-
setning hertil viste overlevere efter hjernetumorer sig at vere
en sarbar gruppe, som udviste deficit inden for alle omrader.
Denne gruppe af canceroverlevere er kendt for at have en hej
frekvens af neuropsykologiske problemer, og surrogatmal for
kraniel bestriling pegede pa dette som en vesentlig risikofak-
tor. Somatiske problemer lod ikke til at have stor betydning
for opnaelse af de forskellige livsmal. Socioskonomiske fak-
torer havde betydende indflydelse pa opnaelse af alle livsmal,
men der kunne ikke pavises effektmodifikation.

De beskrevne fund ber underseges yderligere, f.eks. i en
sporgeskemaundersogelse, for at klarleegge de kausale meka-
nismer. Der er behov for udvikling af behandlingen af hjerne-
tumorer for at reducere senfolgerne i denne patientgruppe.
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