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· Dit tentamen bestaat uit 20 meerkeuze vragen en 20 open-eind vragen. 
· Voor elke meerkeuzevraag kunt u 1 punt scoren. Voor de open-eind vragen kunt u gemiddeld 4 punten per vraag scoren; dus in totaal 80 punten voor alle open-eind vragen tezamen. De uitgebreidere vragen zullen iets zwaarder wegen dan de korte vragen.

· U kunt de antwoorden met het nummer van de bijbehorende vraag noteren op de uitgereikte blanco tentamen formulieren. Zet de antwoorden op de meerkeuze vragen op een afzonderlijk formulier. Dus: zet de antwoorden op de open-eind vragen op een ander formulier.
· Noteer op elk formulier uw naam, het vaknummer en uw studentnummer.
· Veel succes!
 Meerkeuzevragen
1. Hoe lang duurt de M-fase van de celdelingscyclus gemiddeld?

a) 24 uur

b) 1 uur

c) 2 uur

d) Dat is afhankelijk van het celtype

2. Op welke lengte-schaal kunnen we menselijke cellen plaatsen?

a) pm

b) nm

c) μm

d) mm

3. Welke stamcelbron heeft de meeste potentie?

a) Pluripotente stamcellen

b) Totipotente stamcellen

c) Adulte stamcellen

d) Multipotente stamcellen

4. Waar bevinden zich de desmosomen?

a) tussen de plasmamembranen van aaneensluitende cellen

b) in het cytoplasma van huid en hartspiercellen

c) in de ‘villi’ van darmepitheel cellen

5. In welke cellen zal telomerase niet tot expressie gebracht worden?

a) spiercellen

b) stamcellen

c) tumorcellen

d) voortplantingscellen
6. Wat is het directe gevolg van het activeren van telomerase in een cel?

a) Het DNA in de cel raakt beschadigd
b) De cel blijft onbeperkt delen
c) Er ontstaat een tumor

d) De cel sterft

7. Welk type witte bloedcellen zal in verhoogde concentratie gedetecteerd kunnen worden bij een bacteriële infectie?

a) Eosinofielen

b) Basofielen
c) Neutrofielen

d) Erythrocyten

8. Uit welk van de drie embryonale kiembladen ontstaat zenuwweefsel?

a) mesoderm
b) endoderm

c) ectoderm

9. Een belangrijk verschil van een acute ontstekingsreactie ten opzichte van een chronische ontsteking is:

a)
Bij een acute ontsteking vindt abnormaal herstel van de extracellulaire matrix plaats
b) Bij een acute ontsteking treedt angiogenese op 

c)
Bij een acute ontsteking treden polymorfonucleaire neutrofielen (PMNs) uit de bloedbaan
d) Bij een acute ontsteking treden plasmacellen uit de bloedbaan

10. Elke skeletspiercel wordt omgeven door een laagje bindweefsel. Dit heet:

a) epimysium

b) perimysium
c) fascicle

d) endomysium 

11. Wat is een kweek van primaire cellen?

a) Cellen gekweekt uit een van de drie embryonale kiembladen

b) Een cellijn gekweekt uit enkel embryonale stamcellen

c) Een kweek van cellen uit een geimmortaliseerde cellijn 

d) Geen van bovengenoemde opties is waar

12. Als gevolg van het mechanisch ‘conditioneren’ van de huid, bijvoorbeeld door de huid cyclisch te belasten, kan de diameter van bestaande collageenvezels toenemen. Wat is het meest waarschijnlijke achterliggende mechanisme van deze toename?

a) bestaande collageenvezels rekruteren meer collageen en worden zodoende dikker

b) er vindt degradatie van bestaand collageen plaats en tegelijkertijd resynthese tot dikkere vezels

c) een combinatie van bovengenoemde processen vindt plaats

13. In welke levens- c.q. groeifase vindt de meeste celproliferatie plaats?
a) embryonale fase

b) foetale fase

c) maturatie fase

d) volwassen fase

14. Welk van onderstaande principes geeft de minste kans op mutaties bij celdeling?

a) asymmetrische deling van stamcellen
b) het activeren van tumorsuppressorgenen

c) het remmen van angiogenese 

d) het activeren van telomerase

15.  Hoe vindt onderhoud en herstel van bloed plaats?

a) door differentiatie van megakaryocyten in het beenmerg 

b) door differentiatie en proliferatie van een multipotente stamcelbron

c) door proliferatie van de afzonderlijke bloedceltypen 
16. Welke cellen zijn niet betrokken bij het herstel na een hartinfarct?
a) polymorfonucleaire neutrofielen (PMS’s)

b) lymfocyten

c) macrofagen

d) hartspiercellen
17. In welke fase van de wondgenezing wordt veel collageen type I gevormd?
a) tijdens de wondcontractie

b) tijdens de vorming van granulatieweefsel

c) tijdens de remodelleringsfase

d) tijdens de hemostase
18. welke van de onderstaande uitspraken is juist?
a) chronische celschade resulteert altijd in een chronische ontsteking.
b) cellulaire adaptatie wordt altijd vooraf gegaan door milde reversibele schade.

c) irreversibele celschade leidt altijd tot celdood

d) bij reversibele celschade blijft de celfunctie altijd behouden

19. De vorming van eelt op de handpalmen en/of voetzolen is een vorm van:
a) hyperplasie

b) metaplasie

c) hypertrofie

d) intracellulaire opslag

20. Welke van de volgende drie kenmerken zijn typisch voor apoptose?
a) Zwelling van de cel, een gefragmenteerde celkern, fagocytose van celresten,

b) zwelling van de cel, een intact celmembraan, fagocytose van celresten,

c) een intact celmembraan, een gefragmenteerde celkern, fagocytose van celresten

d) een intact celmembraan, een gefragmenteerde celkern, enzymatische afbraak van de cel

antwoorden op meerkeuze vragen (1 punt per vraag)
1 B


11 D
2 C


12 C
3 B


13 B
4 A


14 A
5 A


15 B
6 B


16 D
7 C


17 C
8 C


18 C
9 C


19 A
10 D


20 C
Open-eind vragen

21. Wat is de definitie van een stamcel?

Antwoord: een stamcel kan 1) zichzelf oneindig kopiëren en 2) kan bij deling tot een ander celtype differentiëren
3 punten
22. Hoe controleert de lever zijn groei? Dat wil zeggen: wat gebeurt er bijvoorbeeld als je een halve lever wegneemt?

Antwoord: Via deling van gedifferentieerde levercellen (hepatocyten). Dit gebeurt bij herstel zeer snel. Controle via: 1) (relatieve) grootte van het orgaan met rol voor ‘hepatocyte growth factor’, 2) cell survival: ratio celproliferatie/celdood getsuurd door het aantal benodigde cellen. Lever wordt weer exact zo groot als voor wegname. 
6 punten
23. Wat is contact inhibitie?
Antwoord: Het stoppen van celdeling als cellen elkaar raken, dwz als er voldoende cellen zijn om een substraat of ruimte te bedekken of vullen.

3 punten
24. De regeneratieve capaciteit van weefsels met behulp van stamcellen verschilt per weefsel. Zet onderstaande weefsels in volgorde van hoog regeneratief vermogen naar laag regeneratief vermogen:

- Epidermis

- Bloed

- Hartspierweefsel

- Skeletspierweefsel

Antwoord: bloed, epidermis, skelet, hart

3 punten
25. Beschrijf kort hoe een bloedvat zich zal aanpassen aan een verhoogde wandschuifspanning.
Antwoord: Acuut: dilatatie van het bloedvat, Lange-termijn: remodellering van de wand tot wandschuifspanning ca 1.5 Pa bedraagt.
4 punten
26. Wat wordt bedoeld met de term ‘transit amplificatie’?
Antwoord: asymmetrische deling van een stamcel(bron), waarna een deel van de dochtercellen nog niet differentieert, maar een serie van ongedifferentieerde celdelingen doormaakt, waardoor een snelle proliferatie kan plaatsvinden. Daarna treedt pas differentiatie op.

4 punten
27. Welke veranderingen kunnen er optreden in de extracellulaire matrix als gevolg van het verouderingsproces?

Antwoord: dehydratie, calcium ophoping, meer collageen en x-links, minder elastine
4 punten, per antwoord 1 punt
28. Beschrijf de vier fasen van het proces van acute ontsteking en geef een indruk van de tijd die deze fasen in beslag nemen.

Antwoord: initiatie (activatie van ontstekingsmediatoren, plasma, leukocyten e.d. treden uit bloedbaan, min-uren), amplificatie (uren), vernietiging (van schadelijk agent en weefselresten; uren-dagen), beëindiging (ter voorbereiding op herstel, dag 2); totaal ca 48 uur.

6 punten
29. Geef een omschrijving van de term ‘remodellering’

Antwoord: Verandering van samenstelling en structuur en dus ook de functie van een weefsel (m.n. extracellulaire matrix).
3 punten
30. Beschrijf systematisch, eventueel met een tekening erbij, de verschillende fasen van angiogenese. 
Antwoord: Bij angiogenese wordt o.i.v. een mol. signaal door zuurstoftekort een endotheel cel actief als tipcel, die een zogenaamde ‘sprout’ voor een nieuw vat gaat vormen. Deze tipcel prolifereert niet en migreert uit de vaatwand. Daarachter zullen endotheelcellen volgen die wel gaan prolifereren. De cellen fuseren en gaan vacuoles (holtes) vertonen. De holtes fuseren tot een buis die het begin is van het lumen van een nieuw bloedvat.
6 punten

31. Wat is cellulaire metaplasie?

Antwoord: cellulaire adaptatie: volledig reversibele transformatie van een gedifferentieerd celtype naar een ander gedifferentieerd celtype.
3 punten
32. Noem één hypothese voor de ontwikkeling van biologische veroudering van het menselijk lichaam.

Antwoord: voorkomen van mutaties, genetische voorprogrammering (telomerase activiteit), geaccumuleerde somatische schade (oxidatieve stress), omgevingsfactoren

3 punten
33. In de loop van het wondgenezingsproces in de huid neemt de synthese van collageen af. Desondanks blijft de belastbaarheid van het weefsel toenemen. Geef hier een verklaring voor.
Antwoord: maturatie: vorming van cross-links, remodellering tot bv anisotroop mechanische gedrag en structuur

4 punten
34. Wat is een autograft? En wat zijn de nadelen hiervan?
Antwoord: Weefsel dat van ene plaats in lichaam verplaatst wordt naar andere plaats, bv. Ross-procedure. Nadelen: mismatch, beperkte aanwas, systemische ziekten blijven aanwezig.
3 punten
35. Beschrijf hoe satellietcellen beschadigde spiervezels kunnen repareren. 
Antwoord: Bij schade aan de spier kunnen satellietcellen worden geactiveerd om de spier te regenereren. Bij schade gaan deze satellietcellen prolifereren en differentiëren in actieve myoblasten. Nadat alle necrotische resten zijn opgeruimd door de macrofagen, trekken deze zich weer terug. De myoblasten, welke ontstaan zijn uit de satellietcellen, gaan dan naast elkaar in het centrum van de kapotte spiervezel liggen en fuseren met elkaar tot de spiervezel weer intact is. De spiercelkernen zullen wel altijd in het centrum van de spiervezel blijven liggen, iets waar je een geregenereerde spiervezel aan kunt herkennen, omdat de oorspronkelijke kernen in de spiervezel aan de buitenkant van de spiervezel liggen.
6 punten
36. Noem drie verschillen tussen wondgenezing in de huid en wondgenezing na een hartinfarct.
Antwoord: myofibroblasten blijven jaren lang aanwezig (tot 17 jaar na schade), er vindt continue contractie plaats, er wordt altijd littekenweefsel gevormd, er vindt fine-tuning van contractie plaats.
4 punten
37. Wat wordt bedoeld met biocompatibiliteit?

Antwoord: biocompatibiliteit verwijst naar de mogelijkheid van een materiaal te functioneren zoals bedoeld - inclusief degeneratie - zonder ongewenste lokale of systemische (afweer)reactie)
4 punten

38. Beschrijf kort de verschillende stappen van de reguliere Tissue Engineering strategie. Dat wil zeggen: hoe maak je een getissue-engineered weefsel?
Antwoord: celkweek (amplificatie), zaaien op (degradeerbaar) scaffold (= construct), construct kweken onder fysiologische omstandigheden en eventueel onderwerpen aan externe stimuli die weefselvorming bevorderen, hierdoor wordt weefsel/matrix gevormd tot een modelweefsel of te implanteren weefsel resulteert.
4 punten

39. Tissue engineering zou een oplossing kunnen bieden voor verschillende problemen die optreden bij de transplantatie- of vervangingsgeneeskunde (zoals bijvoorbeeld het tekort aan orgaandonoren).
Toch zitten er ook nadelen  aan tissue engineering, zoals bijvoorbeeld de hoge kosten. Noem nog twee nadelen van tissue engineering. 
Antwoord: weinig klinische resultaten op dit moment, arbeidsintensief (weefselkweek duurt lang), vage regelgeving, ethische overwegingen, overdracht van pathogenen (risico inschatting) 
3 punten

40. Hoe kun je de immuunrespons op een pathogene trigger nabootsen in een ‘tissue engineered’ model, of ‘test-bed’? 
Antwoord: Met ‘human disease model’ van het immuunsysteem waarin reacties op ‘vaccinatie’ in kaart worden gebracht.
4 punten


































