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> AKADEMISKE AFHANDLINGER
Lege Eva B. Leinoe:

Karakteristik af megakaryopoiesen ved

akut myeloid leukeemi vha. flowcytometry og
RT-PCR-analyse af trombocytter og
haematopoietiske progenitorceller

Ph.d.-athandlingen udgar fra Heematologisk Afdeling, Amts-
sygehuset i Herlev.

Blodninger er et hovedsymptom ved akut myeloid leuk-
2mi (AML) og kan vzre arsag til et dodeligt forlob af syg-
dommen. Ifelge hypotesen om det cellulzere hierarki opstar
den leukaemiske transformation i en multipotent stamcelle,
som producerer kloner af leukzemiske blastceller sivel som
kloner af trombocytter og erytrocytter. Tidligere studier tyder
pa, at bledningerne er en konsekvens af kombineret trombo-
cytopeni og trombocytopati.

Den kliniske del af athandlingen havde til formal at etab-
lere en flowcytometrisk metode til analyse af trombocytfunk-
tionen og at sammenholde resultaterne med den kliniske
bledningstendens.

Den basalbiologiske del havde til formal at identificere
megakaryocytforstadier i knoglemarven vha. flowcytometri
og at undersoge eksistensen af leukaemispecifikt fusions-
transkript i megakaryocytforstadierne.

Flowcytometristudier af 50 AML-patienter paviste mul-
tiple trombocytfunktionsdefekter pa diagnosetidspunktet,
involverende adhaesion, aggregation og sekretion. Lav eks-
pression af trombocytaktiveringsmarkeren P-selektin efter
in vitro-stimulation af trombocytterne med TRAP var en
steerkere praediktor for bledning pa diagnosetidspunktet end
lavt trombocyttal (OR 27,5 vs. OR 6,9). Tilstedevzrelse af
bledning pa diagnosetidspunktet var en uathzengig prediktor
for grad 3-4-bledning i de nzeste 28 dage ved en multivariat
analyse (RR=3,6; p = 0,018) og hejt korreleret til ekspressionen
af P-selektin. Tilstedeveerelsen af leukeemispecifikt fusions-
transkript blev pavist i megakaryocytforstadier og stetter
hypotesen om det cellulzre hierarki.

Arbejdet danner basis for videre udforskning af mekanis-
merne bag nedregulering af megakaryopoiesen ved AML.
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Kiropraktor Alice Kongsted:

Piskesmeeld — effekt af tidlig intervention og
veerdien af test af gjenbeveegelser

Ph.d.-athandlingen er primert baseret pa en prospektiv un-
dersogelse udfort i samarbejde mellem RygForskningsCentret,
Rygcenter Fyn/Syddansk Universitet og Dansk Smerteforsk-
ningscenter, Arhus Universitetshospital.

Projektets formal var Zels at sammenligne effekten af tre
forskellige interventionsformer ivaerksat tidligt efter et piske-
smzldstraume, nemlig: 1) semirigid halskrave i to uger efter-
fulgt af ovelsesvejledning, 2) rid om at »leve-som-du-plejer«
og 3) aktiv mobilisering (Mekanisk Diagnostik og Terapi). Og
dels at undersoge en speciel test af ojenbevaegelserne, der i tid-
ligere undersogelser var fundet brugbar som diagnostisk test
ved langvarige folger efter et piskesmeeld.

Projektdeltagere blev rekrutteret fra skadestuer og prakti-
serende laeger i fire amter. Der indgik 458 deltagere i interven-
tionsstudiet og 245 i studiet af ajenbevaegelser. Deltagerne
blev inkluderet inden for 10 dage efter et bilsammensted og
blev fulgt et ar derefter.

Der var ingen betydende forskelle pa effekten af de tre in-
terventioner. Testen af ojenbevagelser kunne ikke forudsige
udvikling af varige mén efter piskesmzldstraume. Trods en as-
sociation mellem zndrede gjenbevzegelser og varige nakke-
smerter, viste testen sig ikke anvendelig som diagnostisk test
grundet stort overlap af resultater fra personer med kroniske
folger efter piskesmeeld og raske.

Der kan ikke gives generelle anbefalinger vedrorende tidlig
handtering af patienter efter piskesmzld. Dog skennes »lev-
som-du-plejer-informationenc« at vere billigste tilgang og der-
med at foretreekke ud fra et skonomisk synspunkt. Der vil
blive foretaget nzermere analyser i et forseg pa at identificere
undergrupper, der matte have serlig gavn af de enkelte inter-
ventioner.
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