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migreneanfald hos migraenepatienter samt spendingshoved-
pine hos kroniske spendingshovedpine patienter. Hos patien-
ter med klyngehovedpine kan GTN inducere klyngehoved-
pineanfald. Modellen giver siledes mulighed for at undersoge
mekanismer ved alle faser af anfaldene og bidrager til at opti-
mere interaktionen mellem humane studier, dyreforsog og
basalforskning.

Forf.s adresse: Neurologisk Afdeling, Amtssygehuset i Glostrup, DK-2600 Glo-
strup.

E-mail: hki@dadlnet.dk

Forsvaret finder sted den 29. juni 2004, kl. 14.00, i Dam auditoriet, Panum In-
stituttet, Blegdamsvej 3, Kgbenhavn.

Opponenter: Professor Peter J. Goadsby, UK, og Flemming W. Bach.

Disputatsen kan erhverves gratis ved henvendelse til forfatteren.

Owverlzge Christoffer Johansen:

Elektromagnetiske felter og sundhedseffekter
— epidemiologiske undersggelser af risiko for
kreeft, sygdomme i centralnervesystemet og
arytmisygdomme i hjertet

Denne disputats omfattede otte videnskabelige arbejder, der
beskrev risiko for kreeft, den arsagsspecifikke dedelighed, ri-
siko for neurodegenerative sygdomme og hjertesygdomme
karakteriseret ved hjerterytmeforstyrrelser blandt ansatte ved
danske elselskaber. Disse hypoteser blev undersogt i relation
til udsaettelse for ekstremt lavfrekvente (50-Hz) elektromagne-
tiske felter pa arbejdspladsen. I athandlingen indgér desuden
en kohorte af 420.000 danske mobiltelefonabonnenter, der
ikke havde en oget risiko for kraeft sammenlignet med befolk-
ningen i ovrigt. Seerligt var der ikke en oget risiko for hjernetu-
morer, herunder acusticusneurinomer, spytkirtelcancer og
leukaemi. Den sidste undersogelse i athandlingen sammenlig-
nede den arlige tilvaekst i antallet af mobiltelefonabonnemen-
ter med forekomsten af melanom i gjet. Der blev ikke fundet,
at forekomsten af den sjzldne kreftsygdom i Danmark gen-
nem nzsten 50 dr afspejlede den eksponentielle vakst i antal-
let af mobiltelefonabonnementer. Med udgangspunkt i resul-
taterne af disse undersogelser og den videnskabelige litteratur
i ovrigt kan det konkluderes, at erhvervsmaessig udsaettelse for
50-Hz elektromagnetiske felter ikke synes at oge risiko for
kreeft, men at disse elektromagnetiske felter, elektriske chok
eller en anden ukendt faktor der er knyttet til vekselstroms-
elektricitet, muligvis oger risiko for ALS. Der er ikke tilstraek-
kelig evidens for, at 50-Hz elektromagnetiske felter oger risiko
for andre neurodegenerative sygdomme eller hjerte-kar-syg-
domme. I ojeblikket er der kun en ringe, hvis overhovedet no-
gen, evidens for, at mobiltelefoner er en risikofaktor for kreeft
blandt voksne inklusive hjernesvulster, herunder acusticus-
neuromer, maligne spytkirteltumorer, leukaemi eller melanom
i gjet.
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Forf.s adresse: Institut for Epidemiologisk Kraeftforskning, Kreeftens Bekaem-
pelse, Strandboulevarden 49, DK-2100 Kgbenhavn @.

E-mail: christof@cancer.dk

Forsvaret fandt sted den 11. juni 2004.

Opponenter: Maria Blettner, Tyskland, og Elsebeth Lynge.

Cand.scient.
Inger Lund Pedersen:

Udvikling af antistoffer
imod blokering af
cancervakst

Denne ph.d.-athandling er baseret pa arbejde udfert hos
Maxygen i samarbejde med Klinisk Biokemisk Afdeling,
Amtssygehuset i Glostrup. Formalet med ph.d.-projektet var
at udvikle antistoffer imod insulin-like growth factor I-recep-
toren (IGFIR). IGFIR er en vaekstfaktorreceptor i familie med
insulinreceptoren og er sat i sammenhzng med en rekke for-
skellige kraefttyper herunder brystkreft, lungekraft og mave-
tarm-kraeft. Antistoffer har, pa grund af deres evne til at binde
antigener med hej specificitet og affinitet, vist sig at have en
meget lovende anvendelse som terapeutiske reagenser.

I det foreliggende studie var malet at udvikle sdkaldte
single-chain Fv (scFv)-antistofbaserede fragmenter, der kunne
blokere de naturlige liganders evne til at stimulere IGFIR.
scFv-antistoffragmenter er vaesentligt mindre end intakte anti-
stoffer og har af denne grund en bedre evne til at treenge ind i
massive kraeftsvulster. Anvendelse af scFv til behandling kree-
ver imidlertid proteiner med meget hoj affinitet, da disse kun
har et enkelt antigenbindende domzne. Projektets fokus var
saledes udviklingen af et system til foregelse af anti-IGFIR-
scFv-affinitet, sikaldt in vitro-affinitetsmodning. Det etable-
rede system var baseret pa et geerdisplaysystem, hvor scFv-
proteinet blev udtrykt pa overfladen af gerceller. Celler der
udtrykte scFv med foreget affinitet, blev udvalgt ved at analy-
sere deres evne til at binde til en opleselig IGFIR. Ph.d.-pro-
jektet resulterede i udviklingen af hejaffine anti-IGFIR scFv-
proteiner ved at indsztte kombinationer af tilfeeldige muta-
tioner, med anvendelsen af DNA-shuffling-teknologien, som
er patenteret af Maxygen. Undersogelser af deres evne til at
hemme vaksten af kreftceller kreever yderligere studier.

Forf.s adresse: Novo Nordisk, 6B3.59.2, Novo Allé, DK-2880 Bagsveerd.

E-mail: inlp@novonordisk.com

Forsvaret finder sted den 15. juni 2004, kl. 13.30, Haderup Auditoriet, Panum
Instituttet.

Bedgmmere: Dr.scient. Jan Engberg, cand.scient. Asser Sloth Andersen og
dr.scient. Jens Hairiis Nielsen.

Vejleder: Steen Gammeltoft.



