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Vandkanalers patofysiologiske betydning
Opdagelsen af den første vandkanal for godt ti år siden har 
givet anledning til nye forskningsområder, hvor den moleky-
lære forståelse af vandtransport over celler og cellemembra-
ner har givet mulighed for at opnå indsigt i essentielle pato-
fysiologiske mekanismer i forbindelse med sygdomme, som 
er forbundet med ændringer i organers vandtransport. I de se-
neste ti år er der blevet publiceret en lang række artikler om 
aquaporiners fysiologiske og patofysiologiske betydning. Det 
skal som eksempel kort pointeres, at aquaporiner spiller en 
afgørende rolle for nyrernes regulering af kroppens vand-

balance, og at dysregulering af aquaporiner i nyrerne ses ved 
en række tilstande med urinkoncentreringsdefekter og til-
stande karakteriseret ved vandretention (Fig. 4) [7]. 

Peter Agres opdagelse af aquaporinvandkanaler er således, 
som nævnt indledningsvis, epokegørende ud fra en fysiolo-
gisk forståelse af, hvordan vand transporteres over cellemem-
braner og celler, og den har væsentlige kliniske perspektiver. 
For yderligere information se nedenstående referencer og 
www.nobel.se
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Mycobacterium avium subspecies paratuberculosis
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I et studie af Bull et al [1] påvises ved hjælp af polymerase-  
kædereaktionen (PCR) tilstedeværelsen af Mycobacterium 
avium subspecies paratuberculosis (MAP) i tarmbiopsier hos 
92% af patienter med morbus Crohn, men kun hos 26% af pa-
tienter med noninflammatorisk tarmsygdom. Ved langtids-
dyrkning kunne MAP påvises i tarmvæv hos 42% af patienter 
med morbus Crohn sammenlignet med hos 9% af patienter 
med noninflammatorisk tarmsygdom. Forfatterne har udført 
PCR-analyserne under forhold, der sikrer, at positive analyser 
er sandt positive og ikke skyldes forurening, som er denne 
teknologis akilleshæl. Dyrkningsundersøgelserne er udført 
ved at kombinere det i dag mest sensitive mykobakterielle 
dyrkningssystem med PCR-analyse af dyrkningskolberne. 
Studiet er således udført under optimale forhold ved anven-

delse af de mest sensitive teknikker. Hos drøvtyggere forår-
sager MAP Johnes sygdom, der er en kronisk granulomatøs 
ileitis med mange kliniske og patologiske ligheder med mor-
bus Crohn [2]. På baggrund af disse ligheder, epidemiologien 
ved morbus Crohn, som har vist stærkt stigende hyppighed 
[3] og dyrkning af MAP fra pasteuriseret mælk [4], har man i 
en række arbejder forsøgt at afklare en eventuel sammen-
hæng imellem MAP og morbus Crohn, som så skulle være en 
zoonotisk infektion, uden at man er kommet til en entydig 
konklusion [5]. Der er dog enighed om, at mikroorganismerne 
ikke direkte kan forårsage de omfattende læsioner, der ses 
ved morbus Crohn, da der kun er få mikroorganismer til stede 
i patienternes tarmvæv, og da de ikke producerer vigtige viru-
lensfaktorer. Hvis MAP er involveret i udviklingen af morbus 
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Fig. 4. Sygdomme og
tilstande hvor dysregu-
lering af den vasopres-
sinregulerede aqua-
porin-2-vandkanalen
har patofysiologisk
betydning. 
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Crohn, er mekanismen snarere immunologiske reaktioner, 
som det kendes ved andre kroniske infektioner, som nogle 
former for lepra, tuberkulose, borreliose og syfilis [5].

Hvis Bull et al’s resultater bekræftes, er vi nær ved at kunne 
opfylde Kochs berømte postulater for Crohns sygdom: Den 
karakteristiske bakterie må kunne isoleres fra den syge lokali-
tet, den må kunne isoleres og rendyrkes i laboratoriet, og den 
samme sygdom må kunne reproduceres eksperimentelt, når 
den pågældende bakterie inokuleres i et forsøgsdyr (Johnes 
sygdom). MAP er udbredt blandt drøvtyggere i landbruget og 
kan overleve traditionel varmebehandling af mælkeproduk-
ter. Hvis det kan bekræftes af andre forskningsgrupper, at 
MAP medvirker ved udvikling af morbus Crohn og dermed 
ligner den forlængst udryddede bovine tuberkulose, står vi 
måske over for et profylaktisk og terapeutisk gennembrud, 
som involverer human og veterinær medicin foruden føde-
middelindustrien, til bekæmpelse af Crohns sygdom som en 
fødemiddelbåren zoonose. 
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Denne ph.d.-afhandling består af tre originale artikler og en 
oversigt. Afhandlingen udgår fra Hjertemedicinsk Afdeling B, 
Skejby Sygehus. De eksperimentelle studier er alle gennem-
ført på Institut for Eksperimentel Klinisk Forskning, Aarhus 
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Gendannelse af forsnævringen på kranspulsåren efter bal-
lonudvidelse (restenose) skyldes en kombination af arvævs-
dannelse og reduktion i karvæggens omkreds. 

Det første studium undersøgte hvilken betydning trombe 
(blodprops)dannelse har for arvævsdannelsen. Studiet be-
skrev det tidsmæssige forløb af ophelingen efter ballonudvi-
delse og viste, at trombedannelse forklarede mindre end 1/4 
af den efterfølgende arvævsdannelse.

Det andet studium undersøgte validiteten af angioskopi (et 
miniaturekamera placeret i kranspulsåren) i påvisning af blod-
propper i kranspulsårerne. Facitlisten bestod af histologisk un-
dersøgelse. Visuel bedømmelse af angioskopiske optagelser 
havde høj sensitivitet (90%), men ringe specificitet (50%) med 
hensyn til bedømmelse af tromber. Bedømmelse af trombens 
farve afspejlede ikke den histologiske morfologi. 

Det sidste studium omhandlede radioaktiv bestråling af 
kranspulsåren efter stent-implantation. Vi undersøgte om 
placeringen af strålekilden havde betydning for arvævsdan-
nelsen i stenten. Vi viste, at en centralt placeret strålekilde 
medførte mindre arvævsdannelse end en perifert beliggende 
strålekilde. En bivirkning til radioaktiv bestråling var en øget 
tendens til forsnævringer ved enderne af stenten, som, i mod-
sætning til den gængse opfattelse, ikke kunne tilskrives 
manglende bestråling.
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