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Quantification and characterization of fixational 
eye movements in normal test persons 
and in patients with macular diseaseUgeskr Læger 2006;168(20):1996

Disputats
Disputatsafhandlingen udgår fra Øjenafdeling J, Århus Sygehus, og Øjenafdeling E, Odense Universitetshospital, og består af otte originale arbejder samt en oversigt.Når vi fikserer, foretages små øjenbevægelser, som man ikke kan se med det blotte øje. Disse øjenbevægelser er helt nødvendige for vores evne til at opfatte synsindtryk. Fiksa-tionsbevægelser omfatter: 1) højfrekvent tremor 2) hurtige mikrosakkader 3) langsomme drifts. Betydningen for synet af de enkelte bevægelser mikrosakkader og drifts er ikke fuldt afklaret. Fiksationsstabiliteten hos patienter med makulær sygdom kan være kompromitteret. Ved fotokoagulati-onsbehandling for bl.a. diabetisk retinopati destrueres den ydre del af nethinden, svarende til det sted hvor behandlingen appliceres, og derfor anlægges applikationerne minimum 400 µm fra fovea. Desværre kan behandlingen nedsætte synsstyrken, enten hvis en applikation utilsigtet rammer fovea, eller hvis det arvæv, der dannes sekundært til applikationerne over tid, forstørres og dermed inddrager fovea. Hvis man kunne forudsige hvilke patienter der har usikker fiksation, kunne fotokoagulations-behandlingen individualiseres, og muligvis kunne bivirkningsfrekvensen reduceres. Studierne af fiksationsbevægelserne hos normale forsøgspersoner viste, at amplituden af mikrosakkader varierede betragteligt interindividuelt (spændvidde 0,231-1,079 grader). I modstrid med den klassiske opfattelse korrigerede kun 32,6% af mikrosakkaderne og 53,1% af drift-bevægelserne øjet mod centrum af det foretrukne fiksationslokus. Mikrosakkaderne blev altid foretaget simultant i højre og venstre øje, og forskellen i amplituden og retningen af hver af disse mi-krosakkader var minimal. Disse resultater tyder på: 1) at Herings lov også gælder for mikrosakkader og 2) at der findes en central koblingsmekanisme for opretholdelse af binokulær fiksation.Studierne af patienter med makulær sygdom viste, at 
amplituden af mikrosakkaderne kan overstige de centrale 
400 µm, eller fiksationen kan være rykket mere end tre grader væk fra fovea. Lokalisationen af fiksationen kan ændres over tid fra central til ekcentrisk og vice versa; det er således vigtigt at undersøge lokalisationen af fiksationen ved behandlingsstart såvel som ved genbehandling. Fiksationsare-
alet oversteg de centrale 400 µm i tre øjne, hvoraf synsstyrken var 1,0 i to af disse. Disse øjne ville således være i risiko for at få destrueret de perifere dele af fiksaktionsarealet, hvis fotokoagulationsbehandlingen blev anlagt indtil 400 µm fra centrum af den gule plet.
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Molekylær karakterisering af haptoglobin-
hæmoglobin-komplekset og dets receptorUgeskr Læger 2006;168(20):1996

Ph.d.-afhandling
Det eksperimentelle arbejde, der danner grundlag for denne ph.d.- afhandling, blev udført på Institut for Medicinsk Biokemi, Aarhus Universitet. Formålet var at undersøge struk-turelle og funktionelle aspekter af haptoglobin-hæmoglobin-  komplekset og dets receptor CD163 vha. forsøg med CD163-  splice-varianter og haptoglobinmutantvarianter udtrykt ved stabil transfektion i mammale celler. Resultaterne af disse undersøgelser præsenteres i tre separate videnskabelige rapporter. Den første rapport analyserer tre CD163- splice-varianter med forskellige intracellulære haler mht. cellulær distribuering og evne til at mediere endocytose. Det vises, at alle tre CD163- varianter er i stand til at mediere endocytose af haptoglobin- hæmoglobin- komplekset. Mutationel analyse viser endvidere, at evnen til at mediere endocytose afhænger af et motiv på fire aminosyrerester, som findes i alle tre intracellulære haler. CD163-varianterne udviser dog forskellig effektivitet, hvad angår endocytose, hvilket forklares med forskelle i graden af celleoverfladeekspression. Resultaterne er publiceret i tidsskriftet Journal of Leukocyte Biology.Den anden rapport sammenligner haptoglobin-  og haptoglobin- relateret protein (91% identisk med haptoglobin) mht. hæmoglobin-  og CD163-bindingsegenskaber. For-skelle i receptoraffinitet indikerer forskellig biologisk rolle af de to haptoglobiner.Det tredje studium anvender et stort panel af haptoglobin-  mutantproteiner til at idenficere et CD163-bindingssted på haptoglobin. Bindingsforsøg viser, at mutation af blot fire haptoglobinaminosyrerester placeret 
tæt på hinanden i den primære struktur forhindrer højaffinitetsbinding mellem CD163 og haptoglobin- hæmoglobin-komplekset.
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