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Læge Søren Dalager:

General and site-specific 
features of atherosclerosis
Ph.d.-afhandling
Denne ph.d.-afhandling udgår fra Det Sundhedsvidenskabelige Fakultet, Aarhus Universitet, og er lavet i et samarbejde mellem Hjerte- lunge-karkirurgisk Afdeling T, Hjertemedi-cinsk Afdeling B, Århus Universitetshospital, Skejby, samt Retsmedicinsk Institut, Aarhus Universitet.Afhandlingen omhandler histopatologisk undersøgelse af aterosklerose i ko-ronararterier, karotider og femoralarterier fra 100 retsmedicinske obduktioner.Formålet var undersøgelse af ligheder og forskelle i aterosklerosens udtryksform og relatere disse fund til mulig anvendelse inden for forskning og forebyggelse. Aterosklerose var mere udbredt og opstod tidligere i nogle arterier (koronararterier og karotis-bifurkatur) end i an-dre (femoralarterier). Sammensætningen var forskellig, idet nogle arterier havde mange skumcellelæsioner og lipidrige plaques (karotider), mens andre havde mere fibrøse plaques og få skumcellelæsioner (femoralarterier). Tilstedeværelse af plaque i femoralarterierne var mere informativ end plaque i karotiderne og mindst lige så informativ som plaque i ko-ronararterierne med henblik på identifikation af de personer, der døde af koronar åreforkalkning.Bestemmelse af inflammationsgraden bidrog generelt ikke til identifikation af de personer, der døde af koronar åreforkalkning. Kun adventitiel lymfocytinfiltration men ikke makrofager i intima, syntes at kunne bidrage en smule. Resultaterne peger i retning af 
arteriespecifik aterogenese og understreger vigtigheden af, at patienter med perifer arteriesygdom underkastes intensiv forebyggende behandling, da disse altid havde endnu mere 
udbredt aterosklerose i kranspulsårer og karotider i det undersøgte materiale.
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Cand.scient. Peter Lund Kristensen:

Tracking of physical activity, 
physical fitness and body mass index 
from childhood to adolescence
The European Youth Heart Study

Ph.d.-afhandling
Indeværende ph.d.-afhandling bygger på data fra den danske del af det internationale multicenterstudie, The European Youth Heart Study. Studiet blev udført på Institut for Idræt og Biomekanik, Det Sundhedsvidenskabelige Fakultet, Syddansk Universitet, Odense. Der er tale om et epidemio-logisk studie, hvor 589 8-10-årige børn blev undersøgt i 1997 og genundersøgt i 2003 som 14- 16-årige. Formålet med afhandlingen var at analysere tracking af fysisk aktivitet vha. accelerometri samt at studere temporale variationskilder i fysisk aktivitet. End-videre var formålet at studere tracking af fysisk form og BMI samt at undersøge, om denne tracking er relateret til socioøkonomisk status (SES). Resultaterne viste, at børn og unges fysiske aktivitetsniveau er betydeligt influeret af temporale faktorer, herunder typen af måledag og målemåned. Konkrete måneds-  og dagtype-estimater blev beregnet, og der blev endvidere dokumenteret en betydelig naturlig variation i det fysiske aktivitetsniveau hos børn og unge. Tracking-effekten for fysisk aktivitet blev estimeret til at være moderat efter justering for temporale variationskilder i fysisk aktivitet. Ujusterede analyser viste derimod lav tracking. Fysisk form og BMI viste henholdsvis moderat og høj tracking og tracking-effekten var ikke signifikant relateret til SES. Derimod var oddsene for henholdsvis at udvikle og fastholde lav fysisk form/overvægt over måleperioden omvendt relateret til SES.Det blev kon-
kluderet, at temporale variationskilder i fysisk aktivitet kan give anledning til betydelig fejlvariation eller bias i individuelle sammenligninger af fysisk aktivitet og i sammenhængsanalyser, hvor fysisk aktivitet optræder som enten den uafhængige eller afhængige variabel. Konkrete forslag til sta-
tistisk håndtering af variationskilderne blev givet. Endvidere blev det konkluderet, at både inaktivitet, lav fysisk form og fedme i barndommen skal betragtes som potentielle mål for interventionsstrategier, der sigter mod at forebygge disse tilstande i voksenlivet. Endelig blev det konkluderet, at 
børn af lav SES bør tildeles særlig opmærksomhed i forebyggelsesøjemed, grundet høje odds for at udvikle og fastholde overvægt/lav fysisk form henover barndomsperioden hos netop denne målgruppe.
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Cand.scient. Anne Fredsted:

Betydningen af calcium for 
udviklingen af muskelcelleskader 
induceret af arbejde eller iltmangel
Ph.d.-afhandling
Formålet med ph.d.-projektet, som er udført på Institut for Fysiologi og Biofysik og på Center for Idræt, Aarhus Univer- sitet, var at belyse calciums rolle i initieringen af muskelcelleskader forårsaget af uvant arbejde eller iltmangel i såvel isolerede rottemuskler som i humane skeletmuskler.For at undersøge skadesmekanismen anvendte vi en rottemodel, hvor isolerede bagbensmuskler blev udsat for elektrisk stimulation, iltmangel, forhøjet ekstracellulær calciumkoncentration eller passivt stræk. Ved at blokere musklernes kontraktioner (farmakologisk) er det muligt at se på den isole-rede effekt af calciumophobning. Vi målte bl.a. musklernes cal-ciumoptagelse over cellemembranen, musklernes calcium-  indhold og ATP samt tab af intracellulære enzymer.I humane studier har vi undersøgt effekten af langdistanceløb og excentrisk arbejde på musklernes calciumindhold, muskelstyrke, ømhed og celleskader. Vha. magnetisk resonans- tek-nik har vi lokaliseret de muskler, der blev beskadiget af arbejdet. Endelig målte vi calciumindholdet i prøver fra isk- æmiske muskler fra amputerede humane ben.Elektrisk stimulation af rottemuskler fører til en hurtig stigning i calciumoptagelse og en efterfølgende cellemembranskade. Skaden afhænger af stimulationsvarighed, ekstracel-lulær calciumkoncentration og graden af iltmangel. Passivt stræk alene forårsager intet betydeligt tab af intracellulære enzymer. Derimod synes ATP-niveauet at være vigtigt for, om en øget calciumoptagelse fører til tab af intracellulære enzymer.Langdistanceløb forårsager en ophobning af cal-cium i musklerne, styrketab og tab af intracellulære enzymer hos mennesker. Excentrisk arbejde forårsager ligeledes tab af intracellulære enzymer, styrke og ømhed. Desuden var T2- relaksationstiden i de excentrisk arbejdende muskler forøget. Muskelskade synes at være mere udtalt hos kvinder end hos mænd. Endelig fandt vi, at iskæmiske muskler fra amputerede ben havde forhøjet calciumindhold.Calciumophobning i muskelcellerne og disses energiniveau synes at være hovedaktører i udviklingen af muskelcelleskade induceret af arbejde eller iltmangel. Adskillige patologiske til-
stande involverer tab af cellulær calciumhomøostase, formentlig førende til muskelcelleskade. Dette drejer sig bl.a. om aterosklerose, hjertesvigt, sepsis, traume, rhabdomyolyse, muskeldystrofi, m.m. Mange af disse patienter oplever netop muskelsmerter og styrketab.

Forf.s adresse: Ole Worms Allé 1163, Institut for Fysiologi og Biofysik, 
Aarhus Universitet, DK-8000 Århus C.
E-mail: af@fi.au.dk
Forsvaret finder sted den 29. juni 2007, kl. 13.00, lokale 310, Søauditorium 4,
Bygning 1252, Aarhus Universitet, Århus.
Bedømmere: Ulf Simonsen, professor Urs Rüegg, Schweiz, associate professor
Truls Raastad, Norge.
Vejledere: Torben Clausen, ph.d. Hanne Gissel, associate professor Kristian Over-
gaard.
AKADEMISKE AFHANDLINGER

Læge Maria Voss Kyhn:

The multifocal electroretinogram (mfERG)
in porcine eyes: establishment, sensitivity 
and functional implications of induced 
retinal lesions
Ph.d.-afhandling
Arbejdet udgår fra Øjenklinikken, Rigshospitalet. Elektrofysiologiske undersøgelsesmetoder har gennem mange år været benyttet inden for det oftalmologiske speciale. I 1992 beskrev Sutter & Tran første gang den multifokale teknik. Denne undersøgelsesmetode muliggør bestemmelse af elektrisk potentiale-ændringer stammende fra meget lokale retinale områder. Multifokal elektroretinografi (mfERG) har været anvendt ved retinale funktionsundersøgelse på forskellige typer af forsøgsdyr, specielt primater og gnavere. På grise har metoden ligeledes været benyttet, blot uden samtidig ka-meramonitorering af det stimulerede retinale område. Herved har en præcis funktionel korrelation til identificerede lokale retinale forandringer ikke været mulig.Ved modificering af det eksperimentelle set-up kunne der opnås reproducerbare mfERG- optagelser fra bedøvede grise under konti-nuerlig fundus- overvågning. Det afledte multifokale ERG-svar kunne beskrives med de samme tre delkomponenter, som kendes fra det humane mfERG: N1, P1 og N2.  I visual streak-området, der udgør den taprige del af grisens retina, fandtes der signifikant kortere implicittider og signifikant højere amplituder sammenlignet med den inferiore, mindre tapholdige del af retina. Den spatielle opløsning i den benyttede mfERG-protokol blev fastlagt til at være større end eller lig med 1,2 mm. Retinal laserbehandling resulterede ikke i tidsmæssige ændringer af de observerede mfERG-delkomponenter, mens amplituderne derimod var signifikant reduceret både efter en og seks ugers observationstid.Adgang til subretinalrummet kan opnås via følgende konsekutive kirurgiske procedurer: vitrektomi, retinal bleb- afløsning, retinal diatermi og retinotomi. Udførelsen af og det nødvendige omfang af disse kirurgiske indgreb for at muliggøre efterfølgende kirurgi i subretinalrummet resulterede alle i en ikkesignifikant tendens til amplitudereduktion efter den første uges observation. Kun N1 fandtes signifikant forsinket en uge efter retinal diatermi. Ved en observationstid på seks uger fandtes såvel implicittider som amplituder normaliseret. Vores observationer indikerer, at typerne og omfanget af de kirurgiske procedurer, der benyttes ved kirurgi i grisens subretinal rum, ikke i sig selv medfører et måleligt funktionelt deficit efter seks ugers observationstid. Den be-
nyttede multifokale undersøgelsesprotokol og de kirurgiske metoder vil derfor kunne anvendes ved fremtidige studier omhandlende udvikling og vurdering af kirurgi, stamcelletransplantation og behandling af patologiske tilstande såvel i retina som i subretinalrummet på grise.
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Ugeskriftet ændrer 
retningslinjer omkring 
lange referencelister
Flere læsere har gjort os opmærksomme på de uheldige 
konsekvenser af Ugeskriftets hidtidige politik omkring lange  
referencelister. Vi tillader kun et bestemt antal referencer, 
afhængigt af artikeltypen, men interesserede læsere kan 
rekvirere en fuld referenceliste fra forfatterne. Problemet 
er, at det ikke fremgår klart, hvor i manuskriptet de sup-
plerende referencer skal placeres. 

Vi har på denne baggrund besluttet at ændre retningslin-
jerne. Forfattere, der har behov for at medtage flere refe-
rencer end tilladt i henhold til manuskriptvejledningen, 
skal i artiklen referere til samtlige referencer i den række-
følge de optræder. Til den trykte udgave af artiklen ud-
vælges de 5, 10, 20 eller 40 tilladte referencer, men de 
bevarer den nummerering, der findes i den komplette refe-
renceliste. Den komplette referenceliste placeres i netver-
sionen på www.ugeskriftet.dk, hvorfra alle kan hente den.
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