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ceret med type 2-diabetes mellitus pa grund af en screenings-
undersogelse.

Fluorescens i ojets linse stammer fra advanced glyation end
products (AGEs), der opstir ved non-enzymatisk glykering af
linsens proteiner, og som blandt andet er af betydning for ud-
vikling af diabetiske senkomplikationer. Ph.d.-studiet har pa-
vist en lang reekke sammenhange mellem linsens egenfluore-
scens og generaliseret helbred og sygdom. Det foreslas derfor,
at linsefluorescens kan anvendes som marker for graden af
vavspavirkning af AGEs i resten af kroppen, hvilket kan vere
af vaesentlig betydning for hindteringen af patienter med dia-
betes mellitus.

Forf.s adresse: IP Hansensvej 13, DK-4000 Roskilde.
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Forsvaret finder sted den 4. juni 2004, kl. 14.00 i Lille Auditorium, Amtssygehu-
set i Herlev, Herlev Ringvej 75, Herlev.

Bedgmmere: Jens Christian Ngrregaard, Jesper Hjortdal og Allan Vaag.

Vejledere: Michael Larsen, professor, dr.scient. Lennart B-A Johansson, Sverige,
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Cand.scient. Anne Marie Ottesen:

Investigations of chromosomal aberrations and
DNA content in early stages of testicular germ
cell cancer: Implications for the pathogenesis

Ph.d.-athandlingen udgar fra afdelingerne for Vakst &
Reproduktion og Klinisk Genetik, Juliane Marie Centret,
H:S Rigshospitalet. En del af arbejdet blev desuden udfert pa
Finsenlaboratoriet, H:S Rigshospitalet.

Formalet med studiet var at undersege genomiske afvigel-
ser i carcinoma in situ (CIS), forstadiet til germinale celletu-
morer (GCT), for at belyse tidspunktet for dannelse af de tid-
lige kromosomforandringer, specielt isokromosom 12p, samt
for polyploidiseringen.

CIS blev isoleret fra det omgivende testisparenkym vha.
laser-capture-microdissection eller fluorescensaktiveret flowsor-
tering af cellekerner i forskellige subpopulationer baseret pa
DNA-indhold. Undersogelse af kromosomafvigelser skete
vha. high-resolution comparative genomic hybridization (HR-
CGH). Det blev endvidere testet, om kombination af flere cy-
togenetiske analysemetoder kunne anvendes til at undersege
blodprever og tumorvav for kromosomafvigelser i en familie
med foreget forekomst af GCT, steerkt misteenkt for at veere
arveligt relateret.

Undersogelsen af familien viste det samme karakteristiske
afvigelsesmonster i kreeftceller, men ingen abnormiteter i kon-
stitutivt DNA, mens et sporgeskema viste en tidligere ekspo-
nering for stofforbindelser vidt udbredt i miljoet og mistaenkt
for hormonforstyrrende virkning.

Projektet viste, at foragelsen af kromosommateriale fra 12p
er en sekunder ubalance forudgdet af en polyploidisering af
CIS-cellen. Arsagen til GCT skal sandsynligvis soges bade i
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oget genetisk betinget folsomhed - der maske disponerer for
fejl i celledelingen - og i miljemzssige faktorer, som kan have
forstyrrende indvirkning pa regulationen i tidlige kimceller i
skiftet fra en praedestineret mitotisk til en meiotisk deling.
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Leage Anders Ramlov Tvarsen:

Characterization of corneal wound repair
after laser in situ keratomileusis

Ph.d.-athandlingen er baseret pa fem artikler og udgar fra
Ojenafdelingen, Arhus Universitetshospital.

Kirurgisk behandling af nzersynethed er i dag et accepteret
alternativ til korrektion med briller eller kontaktlinser. Det
fremherskende princip er at ndre hornhindens brydning
ved at fjerne vaev fra hornhindestromaet med en 193 nm exci-
mer laser. Ved laser in situ keratomileusis (LASIK) foretages
excimer laser-behandlingen midt i hornhindens stroma, un-
der en haengslet veevslap. LASIK er i dag den foretrukne kera-
torefraktive teknik, men kliniske studier har demonstreret
flere postoperative problemer, inklusive et gradvist tab af den
refraktive effekt og komplikationer til den tildannede vaevs-
lap. Hornhindens sarheling synes at veere vigtig for udviklin-
gen af disse komplikationer.

Formalet med ph.d.-athandlingen er at karakterisere horn-
hindens centrale og perifere sarheling efter LASIK i kaniner.
Temporale forandringer i hornhindens tykkelse, reflektivitet
og morfologi blev evalueret med in vivo konfokal mikro-
skopi, mens udvalgte strukturelle proteiner og vaekstfaktorer
blev undersogt med immunfluorescens.

Hornhindens sarheling frembed betydelige regionale for-
skelle efter LASIK. Saledes blev der kun observeret minimale
morfologiske forandringer i hornhindens centrum, mens sar-
helingen langs vaevslappens kant udviste et fibrotisk respons,
der var skarpt afgrenset af den overliggende defekt i epitelets
basalmembran. En gradvis gendannelse af ca. 20% af det fjer-
nede vev blev identificeret i hornhindens centrum. Under
vavslappen kunne der desuden observeres tusindvis af mikro-
skopiske plastikfragmenter fra operationskniven. De observe-
rede forandringer efter LASIK i kaniner giver oget indsigt i
kliniske postoperative komplikationer.
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