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Jens-Christian Holm:

Physiological regulation
of leptin

Changes in levels of leptin
and its soluble receptor
during weight loss and
follow-up in boys and girls

Ph.d.-athandlingen er udgiet fra Berneafdeling L og Klinisk
Biokemisk Afdeling, Amtssygehuset i Glostrup, samt Institut
for Sygdomsforebyggelse, Kommunehospitalet. Formalet var
at analysere variationer i leptinniveauer givet ken, pubertets-
stadie, 2endringer i vaegt, niveauer af insulin og den opleselige
leptinreceptor (LepRe) med henblik pa at preediktere vagttab
samt evnen til at opretholde et givet vaegttab. Studiet omfat-
tede 120 overvaegtige drenge og piger, der var henvist til et 12-
ugers-ophold pa Julemarkehjemmet, Skelsker, hvor de blev
malt og undersogt ni gange. De blev derefter fulgt i to ar, hvor
de blev malt og undersogt i alt tre gange. Den mediane vaegt-
procent faldt med 19,6% under interventionen, men steg med
19,9% i opfelgningsperioden.

Der var sterke korrelationer mellem udviklingen i vaegt-
mal og leptinniveauerne under bide vagttab og den efterfol-
gende veagtstigning. Der var et stort fald i leptinniveauerne
under veagttab, der ikke kunne forklares ud fra samtidige zn-
dringer i vaegt, kropskomposition, og niveauer af insulin og
LepRe. Under opfelgning stagnerede leptinniveauerne pa
trods af de fortsatte vaegtstigninger. Under bade vagttab og
veagtstigning sds en pafaldende reciprok udvikling mellem ni-
veauer af leptin og LepRe, hvor bade leptin og LepRe udviste
tracking. Lave niveauer af LepRe pa dag 1 predikterede et
stort vaegttab hos drengene, imens hoje LepRe-niveauer i slut-
ningen af vegttabet predikterede en stor vaegtstigning under
opfelgning hos pigerne. Det uforklarede leptinfald under
veaegttab, stagnerende leptinniveauer under vagtstigning,
tracking samt den reciprokke udvikling mellem leptin og
LepRe kunne tyde pa et set point-medieret negativt feedback-
system i leptinregulationen blandt bern.

Forf.s adresse: Nordre Fasanvej 198, 3. th., DK-2000 Frederiksberg.
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Cand.polyt. Zenia M. Larsen:

Type 1-diabetes-susceptibilitet —
genetiske studier af kromosom 14q og 4p16.1

Ph.d-athandlingen omhandler data der er opndet under min
anszttelse i professor, overlaege, D.M.Sc. Jorn Nerups forsk-
ningsgruppe pa Steno Diabetes Center, Gentofte, i perioden
1999-2002.

Type 1-diabetes (T1DM) er en multifaktoriel kompleks syg-
dom der til dels er genetisk bestemt. Gennem tiden er der un-
dersogt mange kandidatgener for association med T1DM, og
der er rapporteret mange positive resultater. Desvaerre er der
en tendens til at den fundne association ikke kan gentages i
nye uathangige studier, hvilket giver anledning til bekymring
for at resultater fra kandidatgenstudier ikke er korrekte.

De fem manuskripter/artikler der er inkluderet i denne af-
handling har til formal at evaluere og analysere fire forskellige
T1DM-kandidatgener/loci. Ved udvelgelsen af de forskellige
kandidatgener er der lagt veegt pa at tage nye og kombinerede
metoder i brug. Der er desuden anvendt familiebaserede stu-
dier, som er gentaget i en anden population for at reducere ri-
sikoen for falsk positive studier. Tre af de udvalgte T1DM-kan-
didatgener/loci er kortlagt til den lange arm af kromosom 14;
dette er galectin-3, SEL-1L/IDDM1I- regionerne samt
IDDM 16 pa den distale del af kromosomet. Det femte manu-
skript omhandler et gen for Wolfram-syndrom der ligger pa
kromosom 4p16.

Vi fandt signifikant evidens for kobling og association til
alle fire analyserede gener/regioner. Tre gener blev screenet
for mutationer, men vi fandt ingen ztiologiske variationer for
T1DM. Det er derfor nedvendigt med yderligere studier for at
klarleegge den precise rolle for disse gener/loci.

Forf.s adresse: Stakkeledet 3, 2970 Hgrsholm.

E-mail: zl@steno.dk.
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Jannet Svensson:

Incidence of Type 1 diabetes 1970-2000
and risk factors for developing Type 1 diabetes
in Danish children

Denne ph.d.-athandling er udgiet fra Steno Diabetes Center

og er et epidemiologisk forskningsprojekt, som beskriver de

alders- og kensspecifikke incidensrater i perioden 1970-2000

samt risikofaktorer i den helt tidlige barnealder for udvikling
af type 1-diabetes inden 15-ars-alderen.



