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Laegmandsresumé

Blodsukkeret er ngje kontrollet i sunde individer. Blodsukkeret reguleres ved hjaelp af en
reekke hormoner og komplekse interaktioner af signaler mellem organer. To vigtige
komponenter i blodsukker-reguleringen er a) at lukke ned for hepatisk glukose (sukker)
produktion efter et maltid samt b) at sikre frigivelse af glukose fra leveren under
leengerevarende faste. Ukontrolleret hepatisk glukose produktion er staerkt forbundet
med udvikling af metaboliske sygdomme, inklusive Type 2 Diabetes. Vi har tidligere vist,
at proteinet "Salt-inducerbar kinase (SIK)” er en vaesentlig komponent i koordineringen
af en raekke molekylzere signaler i leverceller, som tilsammen kontrollerer hormon-
induceret glukose produktion. Malet med dette forskningsprojekt er at undersege
hvordan hormoner regulerer SIK og dernaest hvordan SIK regulerer hepatisk glukose
produktion pa molekylaert niveau. Jeg vil benytte dyremodeller til at fastsla hvorvidt
funktionstab af SIK - f.eks. ved brug af farmakologiske praeparater eller protein
modificering - resulterer i @ndret glukose produktion fra leveren og dermed a&ndret
blodsukkerkoncentration. Jeg vil benytte adskillelige metoder samt nye avancerede og
innovative teknologier, herunder "Affinity Directed PROtein Missile (AdPROM)
systemet”, som forarsager hurtig reduktion af SIK proteinniveauet i museleveren, til at
bestemme hvilken rolle SIK spiller i reguleringen af blodsukkerniveauet under forskellige
diseter og metaboliske tilstande, herunder hgj-fedtrig diset og faste. Resultatet af dette
projekt vil underbygge vores forstdelse af den molekylaere kontrol af glukose frigivelse
fra leveren og kan potentielt lede til identificering af nye lsegemiddelskandidater til
behandlingen af Type 2 Diabetes.
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