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· Dit oefententamen bestaat uit 16 meerkeuze vragen en 21 open-eindvragen.

· Het echte tentamen zal bestaan uit ca. 20 meerkeuze vragen en 20 open-eind vragen. De open-eindvragen worden zwaarder beoordeeld (waarschijnlijk 4 punten per vraag, t.o.v. 1 punt per vraag bij de meerkeuze vragen).

· Succes
 Meerkeuzevragen
1. De celcyclus bestaat uit 4 verschillende fasen. In welke fase kan geen celgroei en functieverbetering plaatsvinden? NB bij deze vraag had ik in eerste instantie per abuis geen ‘goede’ set keuzemogelijkheden geplaatst
a) S
b) M

c) G1

d) G2


2. Hoe lang duurt een normale celdelingscyclus in kweek gemiddeld?

a) 24 uur

b) 20 uur
c) 1 uur

d) Dat is afhankelijk van het celtype

3. Rangschik onderstaande stamcellen van de hoogste potentie naar de laagste potentie.

a) pluripotent, totipotent, multipotent

b) totipotent, multipotent, unipotent
c) nipotent, multipotent, pluripotent

d) ultipotent, pluripotent, unipotent

4. Waar bevinden zich de microfilamenten?

a) in het cytoplasma

b) in de extracellulaire matrix

c) in de plasma membraan

5. Welke van de in de onderstaande figuur weergegeven stress-strain curve beschrijft ruwweg het mechanisch gedrag van microtubuli?

a) a

b) b

c) c
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6. Welke van de volgende stoffen heb je niet nodig om cellen gedurende langere tijd in kweek te houden?

a) kweekmedium

b) glucose

c) antibiotica

d) CO2
7. De bloedvormende stamcel is een:

a) unipotente stamcel

b) pluripotente stamcel

c) multipotente stamcel
d) totipotente stamcel

8. Een monocyt is een

a) bindweefselcel

b) witte bloedcel
c) een bloedstamcel

d) een granulocyt

9. Op welke lokatie in het lichaam vindt vernieuwing van bloedplaatjes plaats?

a) In het bloed

b) In het beenmerg
c) In de basale lamina van de vaatwand

10. Een fibroblast kan niet differentiëren tot

a) een osteoblast (botcel)

b) een adipocyt (vetcel)

c) een neurocyt (zenuwcel)
d) een chondrocyt (kraakbeencel)

11. Hoe heten de volwassen (of somatische) stamcellen in skeletspierweefsel?

a) myoblasten

b) myocyten

c) satellietcellen
d) er zijn geen stamcellen in de skeletspier

12. De groei van de uterus tijdens zwangerschap is een vorm van:

a) hyperplasie

b) metaplasie

c) hypertrofie
d) proliferatie

13. 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

14. Wat is het primaire doel van een acute ontstekingsreactie?

a) beschadigde weefselcomponenten opruimen

b) het mogelijk maken van weefselherstel

c) pathogenen elimineren

d) alle bovenstaande processen zijn doel van een ontstekingsreactie
e) geen van de bovenstaande processen is doel van een ontstekingsreactie

15. Welke cellen spelen geen rol bij een acute ontstekingsreactie?

a) fibroblasten

b) bloedplaatjes

c) gladde spiercellen
d) macrofagen

16. Bij remodellering van de extracellulaire matrix als gevolg van wondgenezing in de huid treden de volgende processen op:

1. Collageen type III wordt geleidelijk omgezet in collageen type I

2. Er vindt tegelijkertijd synthese en degradatie van matrixeiwitten plaats

a) Proces 1 en 2 treden beide op
b) allleen proces 1 treedt op

c) Alleen proces 2 treedt op

Open-eind vragen

17. Noem twee manieren waarop weefselgroei kan worden gereguleerd en/of gecontroleerd.
Mogelijke antwoorden: Aanwezige ruimte, benodigd aantal cellen, hormonaal, nerveus, molecular signalling, interne programmering
18. Noem drie belangrijke verschillen tussen necrotische celdood en apoptotische celdood


Mogelijke antwoorden 

Necrose: vaak pathologisch, zwelling, membraan blebbing en scheuring, dit kan leiden tot weglekken van celinhoud en onstekingsreactie, DNA pyknose. 

Apoptose: voorgeprogrammeerde celdood, geen zwelling, membraan blijft intact, geen onsteking, cel wordt gefagocyteerd, DNA fragmentatie (ladder patroon bij Western blotting)
19. Leg kort uit hoe telomeren de ‘leeftijd’ van een cel bepalen. 
Zie de antwoorden bij begeleide zelfstudie 2
20. Wat wordt bedoeld de ‘immortal strand hypothesis?

Antwoord: De aanname dat een stamcel assymmetrisch deelt (divisionele assymmetrie) waarbij het originele DNA bij celdeling steeds bewaard blijft in de nieuwe stamcel en nooit in een dochtercel terechtkomt die verder gaat differentiëren.
21. De regeneratieve capaciteit van weefsels met behulp van stamcellen verschilt per weefsel. Zet onderstaande weefsels/organen in volgorde van hoog regeneratief vermogen naar laag regeneratief vermogen:

· epidermis

· nier

· lever
Antwoord: epidermis, lever, nier

22. Wat is de belangrijkste ‘trigger’ voor angiogenese (nieuwvorming van capillairen)?

Antwoord: vraag naar zuurstof, daarna HIF 1alpha, dan VEGF

23. In welke volgorde spelen de moleculaire signalen VEGF, HIF1α en PDGF-B een rol in angiogenese?
Antwoord: HIF1α , VEGF, PDGF-B
24. Alle bloedceltypen ontstaan uit 1 stamcel. Hoe wordt deze stamcel genoemd?
Antwoord: hematopoetische stamcel
25. Wat is cellulaire hyperplasie?
Antwoord: Een vorm van cellulaire adaptatie die leidt tot toename van het aantal cellen in een weefsel of orgaan
26. Welke aandoening wordt bedoeld met de term ‘progeria’?

Antwoord: Vroegtijdige veroudering, zie voor meer uitleg hoofdstuk 1, laatste paragraaf boek Pathology.
27. Geef een omschrijving van het begrip regeneratie.

Antwoord: volledig herstel van structuur en functie van een weefsel of orgaan
28. Leg uit wat er met ‘chemotaxis’ bedoeld wordt?

Antwoord: het proces waarbij stoffen of cellen worden aangetrokken of migreren onder invloed van een mediator. Bijvoorbeeld het ‘aantrekken’ van macrofagen onder invloed van kleine eiwitten/chemokines.
29. Atherosclerose is een excessieve reactie op schade aan de endotheel laag van middelgrote en grote arteriën. Omschrijf de belangrijkste fases van het proces van atherosclerose vanaf de endotheelschade tot het ontstaan van een instabiele plaque.

Antwoord

Endotheelschade
Chronische endotheelschade en endotheel dysfunctie met leukocyt en bloedplaatsjes adhesies, monocyt adhesie en emigratie van monocyten door de lamina intima naar de lamina media.

Migratie van gladde spiercellen naar media en aantrekken en activeren van macrofagen

Opslag van lipiden in macrofagen en gladde spiercellen in het schadegebied (‘foam cellen’). Er onstaat een zogenaamde ‘fatty streak’

Gladde spiercellen gaan prolifereren en er wordt collageen en ECM neergelegd. De lipiden zetten zich extracellulair af en dit geheel wordt ingepakt door matrix en gladde spiercellen. Er ontstaat een ‘fibrofatty atheroma’.

Deze kan instabiel worden met alle gevolgen van dien (afsluiten bloedvat, scheuren en trombose, verkalken)
30. Omschrijf kort de vier fasen van wondgenezing, te beginnen met celdood, en geef een indruk van de tijd die deze fasen in beslag nemen.

Antwoord: 

Hemostase (min-uren)

Acute ontstekingsreactie (uren – dagen) : initiatie, amplificatie, vernietiging/opruimen van weefselresten, beëindiging en voobereiden van herstel
Herstel + optreden granulatie weefsel (dagen –weken): vervangen van cellen en ECM, contractie, fiborse, littekenweefsel
Remodellering van de ECM en zo mogelijk regeneratie van weefselsamenstelling (weken – maanden)
31. Noem twee belangrijke verschillen tussen wondgenezing in de huid en wondgenezing in het hartspierweefsel.

Mogelijke antwoorden: 

hartspierweefsel: macrofagen blijven nog jaren lang aanwezig; er vindt continue wondcontractie plaats; er wordt ALTIJD littekenweefsel gevormd (nooit regeneratie)
32. Waar bevinden zich de satellietcellen in skeletspierweefsel?

Antwoord: Net buiten, maar tegen de plasmamembraan van de spiervezels aan, binnen de basale lamina van de spiervezel
33. Wat is een xenograft? En wat zijn de mogelijke risico’s hiervan?

Antwoord: een weefsel of orgaan dat van de ene diersoort naar de andere wordt getransplanteerd. Mogelijke risicio’s:  zoonoses (ziekteoverdracht), anatomische, functionele en/of mechanische mismatch, immuunreactie, genetische mismatch.
34. Welke drie algemene therapieën vallen binnen het veld van de Regeneratieve Geneeskunde?

Antwoord: (stam)celtherapie, tissue engineering, in-situ inductie van regeneratie
35. Noem een belangrijke trigger voor adaptatie van het coronaire vaatbed.
Mogelijke antwoorden: ischemie; groeifactoren; Fysische omstandigheden (b.v. door fysiologische groei worden de arterien lange en de diameter kleiner; dit leidt tot remodellering)
36. Wat wordt bedoeld met een ‘bioactieve scaffold’?
Antwoord: Een tijdelijk dragermateriaal (scaffold) voor celkweek, dat d.m.v. biologische factoren (mediatoren, groeifactoren, enzymen, etc) in de scaffold (of die vrijkomen uit de scaffold) celgroei, migratie, proliferatie, differentiatie en/of ECM synthese en degradatie kan beïnvloeden.
37. Voordat tissue engineering klinisch toepasbaar wordt, is het van belang dat de gehele productie in een gesloten systeem, volledig geautomatiseerd en gecontroleerd plaats kan vinden. Beschrijf kort waarom dit zo belangrijk is. 

Antwoord: Iedere handeling met het materiaal buiten een gesloten systeem is een risico op infectie. Dit is voor een product met klinische toepassing niet acceptabel. 
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