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En praeklinisk afdeling
skaber mulighed for

udvikling

a Nuklearmedicin og PET ved Aarhus
P Universitetshospital har vi en preeklinisk

afdeling, der bidrager med supplerende
og selvsteendig forskning inden for et bredt felt af
metoder og analyser. Som bioanalytikere ved vi, at
en underspgelse sjeeldent star alene og ofte skal
kombineres med andre for at opna palidelige data.
Dette gor sig ogsa geeldende inden for forskningen.

Specialerne inden for bioanalytikerfaget opdeles

ofte skarpt. Som bioanalytiker pa vores praekli-
niske afsnit er der mange overlap imellem de
forskellige specialer. Her arbejder man som en del
af et bredt tveerfagligt team, der omfatter dyrleege,
leeger, fysikere, kemikere, ingenigrer, sekreteerer,
teknikere samt studerende og samarbejdspartne-
re, der Ipbende er tilknyttet afdelingen.

Praklinisk forsknings betydning
Preekliniske forspg betyder forspg pa celler og
forspgsdyr, inden ny viden nar frem til klinikken.
Preeklinisk forskning er en central del af udviklin-
gen af nye nuklearmedicinske sporstoffer. Vores
sporstoffer kan bruges til at studere og karakterise-

Placering af en Gottingen minigris i vores Siemens Vision PET-CT skanner

re savel normal fysiologi som patofysiologiske me-
kanismer og med tiden bruges som et diagnostisk
veerktgj i klinikken. Derfor er praeklinikkens opgave
at studere sporstofoptag i alt fra celler til stgrre
forspgsdyr fgr de kliniske forspg pa mennesker.

Store dyr

P3 afdelingen har vi i mange ar udfgrt scanninger
pa grise. Scanningerne bliver udfgrt i vores huma-
ne scannere, og her rader vi over en hjernescanner
(HRRT), en PET-MRI-scanner og 5 PET-CT-scannere.
I sensommeren 2023 far vi installeret en hel-
krops-PET-CT-scanner. Vi har en dyrleege ansat pa
afdelingen, som sgrger for, at vi har de lovpligti-
ge tilladelser i orden, og som altid er til stede pa
forspgsdagene. Der skelnes imellem akutte forspg,
hvor dyrene aflives i bedgvelsen efter endt forsgg,
og overlevelsesforspg, hvor grisene efterfplgende
kommer tilbage pa forspgsgarden for igen senere
at blive underspgt. Som bioanalytikere bidrager vi
med at planleegge forspgsdagene sa optimalt som
muligt og assistere under operation. Vi udfgrer
ogsé scanningerne, planleegger protokoller og

BE-FDG helkropsskanning af
en gris i vores Siemens Vision
PET-CT skanner
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Ordforklaring

9 PET er en forkortelse
for Positron Emissions
Tomografi. Nar der
PET-scannes, optages
der billeder af, hvor
det radioaktive spor-
stof/laegemiddel be-
finder sig i kroppen.
Det er muligt at meer-
ke vand, aminosyrer,
metabolitter, hormo-
ner, neurotransmittere
osv. med radioaktive
isotoper.

¥ 3R bygger pa etiske
principper ved brug
af dyr i forskningen.
De blev beskrevet for-
ste gang i 1959 i bo-
gen "The Principles of
Humane Experimental
Technique" udgivet af
W.M.S. Russell og R.L.
Burch.

9 BF-FDG er det mest
brugte radioaktive
sporstof. Det optages
i kroppen pa samme
made som sukker, og
den radioaktive del
ger, at man kan felge
optaget i kroppen.
Sporstoffet anvendes
i forbindelse med
PET-scanning.

? LigandTracer er et
apparat, der kan male
det radioaktive optag
i celler. Her kan tilseet-
tes forskellige doser
af sporstof og evt. be-
handlingsstoffer, og
a2ndringer af optaget
over tid studeres.

¥ Nar nye sporstoffer
skal testes, studeres
stoffets fordeling, ab-
sorption, metabolisme
og udskillelse i krop-
pen, ogsa kaldet
“farmakokinetik”.

—

Der fgres rutinemaessige
tilsyn med vores gnavere
isméadyrsstalden.

Afdelingens Mediso

til smadyr.

laver den efterfgplgende billedbehandling. Til alle
forspg med grise udtages der blodprgver under
scanningen, saledes at grisens tilstand kan mo-
nitoreres og dokumenteres. Der tages blodprgver
ud til syre-base-status, males hjertefrekvens og
iltmeetning, og sa holdes der ngje pje med dyrets
temperatur, da grise har sveert ved selv at regulere
kropstemperaturen. I forhold til omsaetningen af
sporstoffet er det muligt at tage prover ud til me-
tabolitbestemmelse (HPLC) og til aktivitetsmaling
i gammateellere.

Dyremodeller med grise bruges blandt andet
iforbindelse med udvikling og behandling af
Parkinsons sygdom, nye kirurgiske metoder inden
for leversygdomme samt dosimetri og kinetik ved
afprgvning af nye sporstoffer. Disse data bruges
efterfplgende til godkendelsen ved Leegemiddel-
styrelsen, nér sporstofferne skal godkendes til
humant brug.

Smadyr

I vores praekliniske lokaler rdder vi over en sma-
dyrsstald. Den huser mus og rotter, som indgar i
forspg. Stalden ligger teet pa scanner og operati-
onsomrade, sdledes at stress minimeres ved kun at
skulle transportere dyrene et kort stykke. Scannin-
gerne udfgres pa en microPET-MRI-scanner. Disse
forspg udfgres ofte i samarbejde med universite-
tet. Her kan naevnes Institut for Klinisk Medicin
og Institut for Biomedicin pa Aarhus Universitet.
Desuden er der et bredt samarbejde med inter-
nationale forskningsgrupper rundt om i verden.
Scanningerne bidrager til at pge vores viden om
in vivo-processer. Bioanalytikeren sgrger her for
bedpvelse, operation, scanning, billedbehandling
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MicroPET MRI-skanner

“Som bioanalytiker her

er der mange overlap
mellem specialerne,

og man er en del af et
bredt tveerfagligt team.”

Mie Ringgaard Dollerup

og eventuelt udtagelse af blodprpver i teet sam-
arbejde med forskerne. En del af disse scanninger
bidrager til forskning inden for cancer.

Veaev

Med autoradiografi kan man supplere og forbedre
oplpsningen af in vivo-scanningerne fra micro-
PET-MRI markant ved efterfplgende ex vivo at
underspge veevssnit. Autoradiografi er en fotogra-
fisk metode, der bruges til at lokalisere radioaktivt
materiale i en veevsprgve. Veev fra dyrene tages
ud efter injektion og eventuel scanning, og der
skeeres frysesnit pa afdelingens cryostat. Afsnittet
har to laboratorier indrettet til autoradiografi og to
forskellige apparater til dette. Det er ogsd muligt
at udnytte en teknik, hvor man tilseetter sporstof



“C-acetate Histology

Veevssnit, der stammer fra en mus med lungecancer, coated
med de to radioaktive isotoper **F-FDG og 4C-Acetat.

Afdelingens nyoprettede cellelaboratorie er godkendt til klasse 1 GMO celle-
kulturer. Laboratoriet giver os mulighed for selv at dyrke vores celler. Tidligere
fik vi cellerne fra samarbejdspartnere pa Aarhus Universitetet og Aarhus
Universitetshospital.

direkte til veevssnittene. Her er det muligt at coate
med 1-2 forskellige sporstoffer og over tid aflaese
optaget i vaevet. Det er en bioanalytiker, der skeerer
veaevssnit og tager sig af den daglige drift samt har
kontakten med de forskere, der benytter udstyret.

Dyreetik og 3R

Det at skulle handtere, operere og tage blodprpver
fra dyrene kreever, at man har de lovpligtige dyre-
forspgskurser. Vi er meget bevidste om at arbejde
med 3R i vores hverdag. 3R star for Replacement,
Reduction og Refinement. Det forpligter os til, i
storst muligt omfang, at erstatte dyreforspge-

ne med alternativer, at reducere antallet af dyr
uden at g pd kompromis med resultaterne og at
raffinere allerede eksisterende metoder, saledes at
dyrenes livskvalitet pges. Det er derfor en vigtig
del af vores arbejde, at de dyr, vi bruger, udnyttes
optimalt og maksimalt.

Celler

Det er meget udbredt at bruge celler i forbindel-
se med forskning. Hos os er arbejdet med celler
forholdsvis nyt, men efter indkgb af en LigandTra-
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Kurven viser optaget over tid ved tilseetning af #Cu til
leverceller. Formalet var at se, om vi kunne maette cellerne
og eventuelt ved hvilken dosis.

cer har vi nu mulighed for at male radioaktivitet i
celler. Vi méler pa det radioaktive sporstofs optag i
eller binding til cellerne. Denne teknik kan bruges
til at karakterisere normale fysiologiske tilstande
og at studere farmakokinetik for sporstoffer. Indtil
nu har viisamarbejde med andre afdelinger pa
Aarhus Universitet og Aarhus Universitetshospital
faet dyrket celler, som kan bruges til disse for-
spg. Som noget helt nyt har viilgbet af 2022 faet
opbygget og klassificeret et cellelaboratorium péa
afsnittet. Derved far vi mulighed for selv at dyrke
cellerne. Dette med henblik pa at f& standardi-
seret og udviklet metoden og fa skaleret antallet
af forspg op. Det er ngdvendigt at fa klassificeret
laboratoriet, da der ogsa vil blive udfgrt forsgg

pa genmodificerede celler. Vi forventer, at det i
fremtiden kan bidrage til optimering/reducering
af nogle af vores dyreforspg. I forbindelse med
opbygningen og indkgringen af det nye cellelabo-
ratorium er bioanalytikerens job at fa indkgbt det
npdvendige udstyr, leere de nye teknikker, fa spgt
de ngdvendige tilladelser samt fa metoden vali-
deret og optimeret. Dette i teet samarbejde med
afdelingens gvrige faggrupper. 0
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