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stoffer i blodet, hvorfor det kan vaere nedvendigt at pabe-
gynde behandlingen pa mistanken alene.

Sammenfatning

I Figur 2 er resumeret et szt huskeregler, som kan vere nyt-
tige, nar man skal udrede og undersoge patienter med impor-
teret feber. Hovedbudskabet er, at man aldrig ma glemme un-
dersogelse for malaria, hvis patienten har vaeret i malariaom-
rader. Tabel 2 giver inkubationstider og vigtige fund ved de
forskellige eksotiske sygdomme. Disse oplysninger kan for-
héabentlig vare til hjlp i udredningen.
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Overleege Poul Videbech:

Towards a neurobiology
of major depression.
Structural and functional
cerebral abnormalities

Doktordisputatsen er baseret pa originalarbejder udgaende
fra Center for Psykiatrisk Grundforskning pa Psykiatrisk Ho-
spital i Arhus og har til formal at belyse patofysiologien bag
depression ved hjzlp af positronemissionstomografi (PET) og
magnetisk resonans (MR).

Tidligere undersogelser har peget pa forstyrrelser i funktio-
nen af omréader i det limbiske system og frontallapperne i for-
bindelse med basalganglierne ved depression.

Ved hjelp af PET kortlagdes den cerebrale blodgennem-
stromning hos 42 uselekterede indlagte patienter med depres-
sion og 47 raske kontrolpersoner, idet der korrigeredes for for-
skelle mht. alder og ken. PET-billederne blev co-registreret til
MR-optagelser af hjernens anatomi. Desuden blev MR-bille-
derne brugt til at undersoge for hvid substans-lesioner
(WML), som findes hyppigere hos deprimerede patienter end
hos raske personer.

PET blev foretaget i hvile og under aktivering med to neu-
ropsykologiske test: Verbal Fluency og Stroops test, som hos
normale forsegspersoner vides at aktivere den prafrontale
cortex og dele af det limbiske system. Strukturer, som vi spe-
cifikt enskede at undersoge hos de deprimerede patienter.
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Ydermere har disse test vist sig velegnede, da de er specielt
vanskelige for sidanne patienter at udfere og derved kan pege
pa specifikke deficit i patienternes cerebrale processering.

Patienterne havde i hvile foreget blodgennemstremning i
hippocampus, amygdala, cerebellum, gyrus cinguli anterior
og 1 basalganglierne. En udtalt negativ korrelation blev fundet
mellem graden af psykomotorisk haemning hos patienterne
og blodgennemstremningen til den dorsolaterale og supraor-
bitale prafrontale cortex. Hamilton-scoren var korreleret
med blodgennemstromningen i hippocampus.

Under udferelsen af Stroops test aktiverede kontrolgrup-
pen gyrus cinguli anterior, prefrontal cortex, insula, thalamus
og cerebellum, men pa trods af at patienterne udforte testen
markant langsommere og med flere fejl, fandt man ikke signi-
fikant forskel, ndr man sammenlignede den cerebrale aktive-
ring i de to grupper. Dette viste sig ogsd at vere tilfzeldet, nar
man brugte Verbal Fluency som aktivering.

Patienternes resultater ved Stroops test var imidlertid
korreleret til antallet af WML i frontallapperne, insula og om-
rddet omkring basalganglierne, hvorimod WML i andre re-
gioner af hjernen ikke var korreleret til patienternes resultater
ved testningen.

Konkluderende fandt man, at deprimerede patienter sam-
menlignet med matchede kontrolpersoner havde abnorm
blodgennemstremning i det limbiske system og den dorsola-
terale og supraorbitale cortex. Desuden tyder resultaterne p4,
at WML i frontostriatale omrider og i insula kan medfere
kognitive deficit og forstyrrelse af stemningslejet. Formentlig
fordi disse lzesioner forstyrrer neurotransmissionen og forer til
dyskoordinering af hjernecentre, som er betydningsfulde for
bade kognition og emotioner.

Forf.s adresse: Neuropsykiatrisk enhed, Psykiatrisk Hospital i Arhus, DK-8240
Risskov.

E-mail: videbech@dadlnet.dk

Forsvaret finder sted den 28. oktober 2005, kl.14.00 i Disputatsauditoriet

(aud. 424), Anatomisk Institut, Aarhus Universitet.
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Cand.scient. Anne Mette Hogh:

Identifikation af gener
og genprodukter involveret
i udviklingen af preeeklampsi

Studierne i forbindelse med ph.d.-athandlingen blev udfert
pa H:S Hvidovre Hospital og ved University of Oxford, Eng-
land. Mélet var at identificere gener, der kan vere involveret i
udviklingen af preeeklampsi (PE). En 2ndret genekspression i
placenta kan spille en rolle. Gennem graviditeten sker en fri-
givelse af syncytiotrofoblastmembranfragmenter (STBM) fra
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placenta til den maternelle blodcirkulation, som maske kan
bidrage til udviklingen af den generelle maternelle endotel-
dysfunktion, som ses i forbindelse med PE. Genekspressionen
i terminsplacentae fra kvinder med PE og normale kontroller
blev analyseret med microarrays. Effekten af STBM-behand-
ling af endotelceller blev evalueret in vitro ved at dyrke
humane endotelceller fra navlesnor med og uden STBM-til-
setning og ligeledes analysere genekspressionen. Resultaterne
blev eftervist med rea/-time PCR. Analyserne identificerede
differentielt udtrykte gener mellem de preeeklamptiske pla-
centae og kontrollerne, hvoraf flere ikke tidligere er forbundet
med PE. Samlet set var de identificerede gener i placenta
impliceret i processer sisom regulering af transkription, vaso-
regulatoriske reaktionsveje, inhibin-activin-systemet, eicosa-
noid- og energimetabolisme. Visse resultater stotter hypo-
tesen om STBM’s bidrag til endotelcelledysfunktionen, men
demonstrerer ogsa, at STMB’s indflydelse alene pa vaskulert
endotel ikke kan redegere for alle observerede symptomer.
Resultaterne omfatter gener forbundet med #he unfolded
protein response, cellecykluskontrol, kemokiner og cytokiner,
immunologiske og vasoaktive faktorer. Fremtidig forskning
bor rettes mod den tidlige graviditet og/eller fokusere pa de
enkelte geners betydning for patogenesen.

Forf.s adresse: Fasanveenget 94, DK-2791 Drager.

E-mail: mettehoegh@yahoo.com

Forsvaret fandt sted den 14. oktober 2005.
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