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LUNDBECKFONDEN

Lundbeckfonden er en erhvervsdrivende fond stiftet i 1954, hvis hovedformal er at sikre og udbygge Lundbeck-koncernens virksomhed
og yde finansiel stotte til videnskabelig forskning af hoj kvalitet.
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ARET 2009 1 SAMMENFATNING

Lundbeckfonden uddelte i 2009 DKK 340 mio. til forskning
indenfor sundheds- & naturvidenskaberne. Fondens bevillinger
finansierer ca. 500 forskere pd danske universiteter og i stigende
grad ogsd danske forskere pa udenlandske universiteter. Storrelsen
af fondens frie midler samt langsigtede horisont medferte, at
fonden pd trods af den finansielle krise i 2008 og starten af 2009,
kunne fastholde sin strategi om ikke at lade sine uddelinger pavirke
af et enkelt 4rs investeringsafkast. Uddelingerne vil ogsd i 2010
blive fastholdt omkring niveauet for 2009.

Videnskabsministeriet udarbejdede i 2009 et Forskningsbarome-
ter, hvoraf det bl.a. fremggr, at dansk forskning internationalt set
rangerer meget hejt, nir det drejer sig om antallet af publikationer
og citationer herfra. Derimod synes det at vaere vanskeligere at
omsatte den basale forskning til nye produkter. Lundbeckfonden
er gennem sit ¢jerskab af de farmaceutiske virksomheder H. Lund-
beck A/S og ALK-Abellé A/S samt sin stotte til universitetsforsk-
ningen involveret i hele keeden fra grundforskning over anvendt
forskning og udvikling til produktion og markedsforing. Udover
de forskere fonden finansierer p3 universiteter og universitetshos-
pitaler, beskaftiger de to ovennavnte virksomheder i alt ca. 1.800
personer med forskning og udvikling og anvender tilsammen &rligt

ca. DKK 3,5 mia. hertil.

Formaélet med universiteternes grundforskning ma naturligt

vere bredere end hvad kan méles i nye produkter indenfor en
kortere drreekke, men det er vasentligt, at de forretningsmeessige
muligheder som dele af universitetsforskningen frembyder, gives
mulighed for udnyttelse. Lundbeckfonden har i 2009 oprettet en
serlig investeringsfunktion til investering fortrinsvis i life science
virksomheder, sivel danske som udenlandske. I forbindelse hermed
har fondens investerings- og holdingselskab LFI a/s overtaget en
rekke biotek investeringer fra H. Lundbeck A/S for herigennem at
samle gruppens ressourcer indenfor life science omradet i den nye
investeringsenhed, LFI Life Science Investments.

Videnskabsministeriets Forskningsbarometer viser, at erhvervslivets
direkte bidrag til universiteternes forskningsfinansiering er 2,5 pct.
heraf, hvilket er lavt i en international sammenheng. Nir hensyn
tages til at danske fonde, herunder Lundbeckfonden og Novo Nor-
disk Fonden, tilsammen finansierer nasten 10 pct. af den samlede
danske universitetsforskning, hvilket i international sammenhang
er ganske hejt, fremstdr erhvervslivets bidrag til universitets-
forskningen i et mere nuanceret lys. Lundbeckfondens indtegter
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stammer i vasentlig grad fra udbytter fra de virksomheder, hvori
fonden er hovedaktioner, og en del af disse udbytter kanaliseres
sdledes videre til stotte af universiteternes forskning og hermed ogsd
til uddannelsen af de kandidater, som erhvervslivet og sundheds-
sektoren har brug for.

@Okonomisk set var 2009 et godt &r for Lundbeckfonden. Fondens
drsresultat udgjorde DKK 2.639 mio., hvoraf DKK 1.505 mio.
udggres af investeringsresultatet og DKK 1.169 mio. af den for-
holdsmessige resultatandel fra de tilknyttede virksomheder. Ver-
dien af fondens frie midler, dvs. de investeringer der ikke vedrerer
H. Lundbeck A/S og ALK-Abellé A/S, voksede fra DKK 10.834
mio. ved udgangen af 2008 til DKK 12.091 mio., hvilket betyder,
at investeringstabet fra 2008 nu er genvundet. Arets investerings-
afkast var 14,3 pct. Den regnskabsmessige egenkapital udgjorde
ved udgangen af 2009 DKK 18.324 mio. Opgjort til markedsver-
dier udgjorde veerdien DKK 26.138 mio.

De fleste af fondens bevillinger gives til sikaldt fri forskning, hvor
alene forskningskvaliteten - og ikke emnet - er afggrende for bevil-
lingen. Dette er sikaldte bottom-up bevillinger. Som top-down
eller strategiske bevillinger har fonden ogsd i 2009 bevilget midler
til forskningscentre indenfor et omréde fastlagt af fondsbestyrelsen.
12009 var temaet nanomedicin. Dette tema blev udvalgt efter kon-
sultationer med fondens ridgivere i sdvel Danmark som i udlandet.
Efter en konkurrenceudsat proces udvalgtes tre ansggninger, som
tilsammen fik bevilget DKK 100 mio. Dette rsskrift beskriver
nermere temaet nanomedicin samt hver af de tre centerbevillinger.

Med de nzvnte tre centerbevillinger har Lundbeckfonden i de
seneste fem 4r igangsat i alt 15 forskningscentre med ca. 300
tilknyttede forskere. Som privat fond er det vigtigt for Lundbeck-
fonden lobende at vurdere, hvordan de bevillingsinitiativer, fonden
iverksatter, bedst kan gore en forskel i forhold til de initiativer,
som det offentlige forskningsrids- og universitetssystem samt andre
private fonde ivarksetter. Lundbeckfonden har her som privat
fond fordel af en kort beslutningsproces, hvilket muligger hurtig
tilpasning af aktiviteterne til de tendenser, fondsbestyrelsen finder
vasentlige. Betydningen af de private fondes indsats illustreres
bl.a. af folgende citat fra professor Eske Willerslev, hvis banebry-
dende projekt Lundbeckfonden i 2009 var med til at igangsette
finansielt: "uden disse private pengedonationer ville Danmark
aldrig have vundet kaplobet om at sekvensere det forste genom

fra et uddedt menneske — et gennembrud der setter Danmark pa



Ved overraekkelsen af Lundbeckfondens talentpriser ses fra venstre: prismodtagerne Ph.D. Mads Toudal Frandsen, Ph.D. Kamilla Miskowiak, Ph.D. Emil Loldrup Fosbal
samt fondens direkter Steen Hemmingsen, bestyrelsesformand Mogens Bundgaard-Nielsen og formand for fondens forskerprisudvalg Nils Axelsen.

verdenskortet”........ ” Mange videnskabelige gennembrud handler
ikke kun om mangden af penge, men ogs3 hvor hurtigt pengene
bliver aktiveret, fordi internationalt ledende forskningsgrupper

er i s skarp konkurrence, at det er uger eller maneder der skiller
vinder fra taber — og der er kun én vinder i kaplgbet, nemlig den
forskergruppe der kommer forst. Lundbeckfonden har indset dette
og spiller alene af den grund en helt afggrende rolle for dansk
grundforskning” (se artikel senere i drsskriftet).

Fonden har konstateret, at der i de seneste &r er oprettet en lang
rekke forskningscentre med involvering af sivel offentlige som
private fonde, herunder nyere, private aktorer. Behovet for nye
centersatsninger fra Lundbeckfonden vurderes derfor aktuelt som
mindre udtalt.

Lundbeckfondens bestyrelse har pd baggrund heraf vurderet, at
fonden vil kunne opn en storre effeke til gavn for dansk forsk-
ning ved at udvide sin stotte til etablering af mindre forskergrup-
per under ledelse af en fremragende yngre forsker — dansk eller
udenlandsk — til at forestd et forskningsomride efter eget valg pd
en dansk forskningsinstitution. Hele fondens uddelingsbudget

for 2010 pa ca. DKK 340 mio. er herefter allokeret til bottom-up
forskning indenfor sundheds- & naturvidenskab, herunder neuro-
videnskab i bred forstand uden nzrmere emnemaessig afgreensning.
Der er tale om fri forskning, hvor forskernes valg af vigtige front-
linie projekter og deres kvalifikationer for at gennemfore forsknin-
gen er afgorende. Undersogelser af bl.a. Nobel-pristagere indikerer,
at forskere i aldersgruppen mellem 35-40 ar ofte er specielt
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originale og produktive. Samtidig er mulighederne for at give opti-
male arbejdsvilkdr i konkurrence med udenlandske forskningsinsti-
tutioner til de bedste i denne aldersgruppe neppe hejt nok priori-
teret i det traditionelle bevillingssystem. Lundbeckfonden forventer
her at kunne ggre en forskel, og har derfor for 2010 afsat i alt DKK
100 mio. til syv stipendier til fremragende yngre forskningsledere,
danske eller udenlandske, der gnsker at starte egen forskningsgrup-
pe pé en dansk forskningsinstitution. Af de syv stipendier opslas to
pa hver DKK 25 mijo. (3 mio. Euro) til Grants of Excellence inden-
for neuro-omridet til to personer, som forudsattes at have erfaring
med forskning og forskningsledelse p4 hejt internationalt niveau.
Herudover bevilges fem Junior Group Leader Fellowships hver pd
DKK 10 mio. til yngre forskere fra Danmark eller udlandet, typisk
i forste halvdel af 30’erne, der pd samme méde ensker at starte
egen forskergruppe pd en dansk forskningsinstitution. Ogsa disse
stipendier vil blive tildelt efter 4ben konkurrence efter internatio-
nale opslag og bedemmelse af eksterne eksperter.

Atrsskriftet indeholder ps de folgende sider dels en oversigt over
sammenseztningen af arets uddelinger herunder bidrag fra de fem
modtagere af Junior Group Leader Fellowships, modtagere af &rets
forskerpriser og nye centre samt en omtale af fondens erhvervs-
messige aktiviteter, som varetages i det helejede investerings- og

holdingselskab LFI a/s.

Sammenstningen af fondens bestyrelse har i 2009 varet uzndret.
Fondsbestyrelsen har med Civilstyrelsens godkendelse zndret ved-
tegten siledes, at alle fundatsvalgte medlemmer er pa valg hvert &r,
ligesom den maksimale funktionsperiode for det enkelte medlem
fremover vil vere 12 4r. De seks fundatsvalgte medlemmer af be-
styrelsen tilstrabes fortsat valgt siledes, at der er medlemmer med
videnskabelig, finansiel og erhvervsmeassig ekspertise reprasenteret.
Dette af hensyn til sivel den uddelingsmassige aktivitet i fonden
samt den erhvervsmassige aktivitet i LFI a/s, hvis bestyrelse bestar
af de samme medlemmer som fondsbestyrelsen.

Administrationen i fonden og det helejede investerings- og hol-
dingselskab LFI a/s er i 2009 udbygget indenfor investeringsomr3-
det. Der er siledes under LFI a/s oprettet en investeringsfunktion
indenfor life science investeringer (LFI Life Science Investments)
samt tilfort yderligere ressourcer pa det finansielle omréde. Der er
ved udgangen af 2009 endvidere etableret et ejendomsinvesterings-
selskab i lige ejerskab med C.W. Obel Ejendomme A/S. Navnet

pa dette selskab er Obel-LFI Ejendomme A/S. Administrationen
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heraf foretages af C.W. Obel Ejendomme A/S. Fonden og LFI

a/s beskaftiger ved udgangen af 2009 14 medarbejdere imod 10
ved udgangen af 2008. P4 uddelingsomridet er der i tilleg til den
eksisterende ridgivende videnskabelige komité indenfor sund-
hedsvidenskab oprettet en ny ridgivende videnskabelig komité il
behandling af naturvidenskabelige ansegninger. Alle bevillinger
foreleegges nu ridgivende udvalg med et flertal af eksterne medlem-
mer, hvortil kommer ad hoc nedsatte bedemmelsesudvalg i relation
til centre og fellowships. En oversigt over medlemmerne af de to
ridgivende komitéer kan ses pd side otte og ni samt pa fondens
hjemmeside, der endvidere indeholder en oversigt over samtlige
bevillinger til og med 2009, ligesom hjemmesiden er indgang il
fondens elektroniske anspgningssystem.

Lundbeckfonden takker medarbejdere, ledelser i dattervirksom-
heder samt partnere i bedemmelseskomitéer, p& universiteter og
hos myndigheder for godt samarbejde i beretningsaret.

Mogens Bundgaard-Nielsen
Formand for fondsbestyrelsen
og LFI a/s

Steen Hemmingsen
Direktor i Lundbeckfonden
og i LFI a/s
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I 2009 har Lundbeckfonden uddelt i alt DKK 340 mio. til forsk-
ning. Baseret pd faglig vurdering fra siddende bedemmelsespaneler
og ad hoc bedemmelsesudvalg med flertal af eksterne bedemmere,
har fondens bestyrelse bevilget midlerne fordelt med DKK 295
mio. til grundforskning, DKK 37 mio. til klinisk/anvendt forsk-
ning og DKK 8 mio. til andre former for forskning.

FORSKNINGSCENTRE

12008 atholdt Lundbeckfonden et inspirationsseminar, hvor de
danske universiteter og universitetshospitaler blev inviteret til at
bringe forskningsomrader i forslag, hvor de mente, at dansk forsk-
ning befande sig pé et hojt internationalt niveau og samtidig havde
potentialet til yderligere at styrke denne position. P4 baggrund af
de indsendte forslag og preesentationer af en del af disse, besluttede
fondens bestyrelse, med ridgivning fra et internationalt bedem-
merpanel, at emnet for Lundbeckfondens centeropslag 2009 skulle
vare nanomedicin.

Efter vurdering og indstilling fra et internationalt panel med eks-

pertise indenfor sivel nanomedicin som nanoteknologi, bevilgedes
i alt DKK 100 mio. til tre Centres of Excellence.

ARETS BEVILLINGER KAN SAMMENFATTES SALEDES:

De tre centre er:

NanoCAN — The Lundbeck Foundation Nanomedicine
Research Centre for Cancer Stem Cell Targeting Therapeutics
under ledelse af professor Jan Mollenhauer, Institut for Mole-
kyleer Medicin, Syddansk Universitet. Centrets bevilling er pa
DKK 35 mio.

Centrets forskning har fokus pa mailrettet behandling af cancer
stamceller med nano-carriers.

P4 samme vis som kroppens almindelige stamceller har til opgave
at vedligeholde normale vav, ser sikaldte kreftstamceller ud til at
vere udgangspunkt for tumorer. Kraftstamceller mistzenkes for
ikke at veere folsomme for strile- og kemoterapi og for at medvirke
til spredning af kraft. Det betyder, at der skal findes nye méder at
behandle kreft pd. NanoCAN centrets mal er at udvikle nye nano-
leegemidler, der slar kraftstamcellerne ihjel uden at skade kroppens
normale stamceller. En af de centrale aktiviteter i NanoCAN vil
veere at finde nye legemidler ved at undersgge hvert af de 20.000
menneskelige gener, hvilket sker ved brug af avancerede robotter,
der fungerer som miniaturesamleband. Strategien i NanoCAN er at

Fondens uddelingsstrategi og samtlige bevillinger er omtalt pa fondens hjemmeside:

www.lundbeckfonden.dk

UDDELINGSAKTIVITET I 2009

GRUNDFORSKNING
3 forskningscentre 100
Priser 1
Stipendiater 50
Projekter 144
I alt DKK mio. 295
Antal projektbevillinger 180
Gennemsnit pr. projektbevilling 0,8

KLINISK FORSKNING ANDET I ALT
(ANVENDT FORSKNING)

- 100

2 - 3

- - 50

35 8 187

37 8 340

63 22 265

0,6 0,4 -
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Modtageren af fondens Yngre Forskerpris 2009 professor Niels Mailand, i samtale med formanden for fondens forskerprisudvalg, overlege, dr.med. Nils Axelsen
og fondens bestyrelsesformand, direktor, civiling. Mogens Bundgaard-Nielsen (set fra venstre).

kombinere nano-legemidler ud fra forskellige biologiske bygge-
klodser af lipider og RNA'er, der enten kan indeholde et legemid-
del eller kan lokalisere og evt. drabe en kraftstamcelle.

Lundbeckfond NanoCAN Centret vil til at begynde med fokusere
pa brystkreft, der er den hyppigste drsag til kraeftdedsfald hos
kvinder pd verdensplan.

CBN - The Lundbeck Foundation Centre for Biomembranes
in Nanomedicine under ledelse af professor Ulrik Gether,
Institut for Neurovidenskab og Farmakologi og lektor
Dimitrios Stamou, Institut for Neurovidenskab og Farmako-
logi & Nano-Science Center, begge Kabenhavns Universitet.
Centrets bevilling er pa DKK 34 mio.

Kommunikation mellem nerveceller og signalering mellem
bakterier.

Centret vil studere de basale biologiske processer, der foregar i
cellens ydre barriere, cellemembranen, og som ligger til grund for
cellers evne til at kommunikere med hinanden ved overforsel af
kemiske signaler. Membranprocesserne udviser forbavsende mange
felles trek mellem bakterier og menneskelige celler, hvilket under-
streger deres fundamentale betydning for alle levende organismer.
Forstyrrelse af den kemiske signalering mellem celler er et centralt
element i udvikling af sygdomme i hjernen, og kemisk signalering
mellem bakterier formodes at spille en afggrende rolle for deres
evne til i nogle tilfelde at slippe uden om kroppens immunsystem.

I centret vil man anvende en hel rekke nye nanoskala teknologier
tl at studere membranprocesserne helt ned pa enkeltmolekyle-
niveau. Resultaterne vil pa sigt ikke bare kunne fore til nye behand-
lingsmetoder inden for hjernesygdomme og til bekempelse af
bakterielle infektioner, men ogsa til udvikling af nye biologiske
nanosensorer til brug ved diagnostik og design af medicinkapsler i
nanoskala til mélrettet behandling af bestemte celletyper.

LUNA - The Lundbeck Foundation Nanomedicine Centre for
Individualized Management of Tissue Damage and Regenera-
tion under ledelse af professor Allan Flyvbjerg, Arhus Univer-
sitetshospital og Det Sundhedsvidenskabelige Fakultet, Aarhus
Universitet og professor Jorgen Kjems, Interdisciplinart
Nanoscience Center, Aarhus Universitet. Centrets bevilling er
pa DKK 30 mio.

Mekanismerne bag ubalancen mellem vavsbeskadigelse og
vavsreparation ved sygdom.

Centrets centrale hypotese er, at hjerte-kar-sygdomme og sygdom-
me i bevegeapparatet skyldes en ubalance mellem sygdomsudlast
vaevsbeskadigelse og kroppens naturlige evne til at reparere eller
genopbygge odelagt vav. Projekterne skal pavise de centrale meka-
nismer, som fordrsager sygdommene, og udvikle teknikker, som
kan genoprette denne balance og stimulere vavsreparation. Centret
vil have fokus pé en nyopdaget gruppe af genkendelsesmolekyler,
som forventes at udgere neglen til ubalancen mellem vavsskade og
vavsreparation og samtidig forklaringen p4 forskellene mellem syg-
dommenes udvikling i forskellige individer. Undersogelser af disse
molekyler og deres virkemdde skal gennemfores ved anvendelse af
de nye teknikker fra nanoverdenen. Projektet vil udvikle nanobase-
rede teknikker til udvikling af ny ‘molekyler’ medicin, nye former
for sygdomspévisende billeddannelse, vevsspecifik medicinadmini-
stration samt nye teknologier til veevsbeskyttelse og genopbygning.

JUNIOR GROUP LEADER FELLOWSHIPS
Lundbeckfonden har i 2009 tildelt fem Junior Group Leader
Fellowships til unge forskere, der har udfort fremragende forsk-
ning, og som nu er kvalificerede til at etablere deres egen forsk-
ningsgruppe. Tre fellowships blev tildelt sundhedsvidenskabelige

forskere, og to blev tildelt naturvidenskabelige forskere.

I overensstemmelse med fondens beslutning om fremadrettet at
fokusere pé forskningsledelse og forskningsledere, vil der ogsa i
2010 blive uddelt fem Junior Group Leader Fellowships til danske
eller udenlandske forskere, der gnsker at etablere deres forskning
med en gruppe ved et dansk universitet eller universitetshospital.

Fellowshipmodtagerne i 2009 var:

Post doc., Ph.D. Seren Gegsig Faarup Rasmussen, Kobenhavns
Universitet, Institut for Neurovidenskab og Farmakologi. Seren
Gogsig Faarup Rasmussen kommer til Kebenhavns Universitet
efter et post doc. ophold ved Stanford University. Forskningen i
hans nye gruppe vil vare fokuseret pa at forstd, hvorledes den tre-
dimensionelle struktur af forskellige typer cellemembran-proteiner
(proteiner som er integreret i overfladen af kroppens celler) ser ud,
og hvorledes de som resultat af deres funktion @ndrer struktur fra
én form til en anden.



Projektets titel er: Structural and functional studies of monoamine

neurotransmitter activiated G-protein-coupled receptors and mo-
noamine transporters.

Lektor, Ph.D. Steen Brendsted Nielsen, Institut for Fysik og
Astronomi, Aarhus Universitet. Steen Brondsted Nielsen fortsetter
som lektor ved Aarhus Universitet som leder af en gruppe, der har
fokus pé forskning i og beskrivelse af ansldede molekylare tilstande,
deres udseende, dynamik og indflydelse pa reaktionsveje, bl.a. med
henblik p3 at forstd DNA-molekylers reaktioner ved udszttelse for
lys. Samtidig arbejdes der pa at undersege DNAs egenskaber som

“nanowire’ til brug i fremtidens molekylere elektronik.

Projektets titel er: Excited state physics of bare and solvated
molecular ions.

Lektor, Ph.D. Martin Ressel Larsen, Syddansk Universitet,
Institut for Biokemi og Molekyler Biologi. Forskningen i hans
gruppe vil iser fokusere pé at undersgge de mekanismer, der ligger
bag den molekylere signalering, der foregir inde i nerveceller, og

som ferer til opretholdelse af kommunikationen mellem nervecel-
ler, som er essentiel for et funktionelt nervesystem. Martin Ressel
Larsen har tidligere haft lengere forskningsophold i Australien,
hvor han har etableret et udbytterigt samarbejde med en gruppe,
der ogsa indgar i hans fellowship projekt.

Projektets titel er: Functional characterization of depolarization-
dependent signaling pathways in nerve terminals.

Adjunkt, Ph.D. Lene Niemann Nejsum, Molekylerbiologisk
Institut, Aarhus Universitet. Lene Niemann Nejsum er vendt
tilbage til Danmark efter post doc. ophold ved Stanford University
i USA. Hendes forskning dér har fort til beskrivelsen af en vigtig
retningsbestemt sorteringsmekanisme for membranproteiner i
epithelvev. Hendes gruppe i Danmark skal arbejde videre med
kortlegning og beskrivelse af denne mekanisme.

Projektets titel er: Regulation of Post-Golgi Sorting and Trafficking
in Polarized Epithelial Cells.

PROJEKTBEVILLINGER TIL SUNDHEDSVIDENSKAB,
GRUNDFORSKNING

EMNE ANTAL DKK MIO.
BEVILLINGER

Neuroforskning 39 47
Celle- og molekylarbiologi 29 17
Fysiologi + farmaci 16 9
Cancerforskning 4 3
Mikrobiologi + immunologi 18 10
Biokemi 2

Genetik + ’andet 17 9

I alt 125 96

PROJEKTBEVILLINGER TIL SUNDHEDSVIDENSKAB, ANVENDT
FORSKNING (KLINISK FORSKNING) OG UDVIKLINGSARBE]JDE

EMNE ANTAL  DKK MIO.
BEVILLINGER

Neurologi, neurokirurgi, psykiatri og fysiologi 14 11

Klinisk farmakologi, genetik og mikrobiologi 8 2

Hepatologi, endokrinologi, nefrologi

og gastroenterlogi 6 6

Kardiologi 5 1

Gynzkologi, oftalmologi, obstetrik, kirurgi,

anastesiologi og padiatri 7 3

Onkologi og hematologi 4 3

Almen medicin, infektionsmedicin

og lungesygdomme 4 2

Intern medicin, samfundsmedicin,

geriatri og andet 13 5

I ale 61 33
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Mikael Rerth, formand,
professor, overleege,
dr.med. Medlem af Lund-
beckfondens bestyrelse

Ole Petter Ottersen,
professor, dr.med.,
Institute of Basic Medical
Sciences, Centre for
Molecular Biology and
Neuroscience, Universi-
tetet i Oslo, Norge

Ole William Petersen,
professor, dr.med.,
Institut for Celluleer og
Molekyleer Medicin,
Kobenhavns Universitet

Bertil Hamberger,
professor, dr.med.,
Department of Surgery,
Karolinska Sjukhus
Solna, Stockholm,
Sverige

Lektor, Ph.D. Troels C. Petersen, Niels Bohr Institutet, Kgben-
havns Universitet. Troels C. Petersen etablerer sig med en forsker-
gruppe ved Niels Bohr Institutet efter at have forsket i partikelfysik
flere steder i verden, sidst ved Large Hadron Collider i CERN, der
stadig er udgangspunktet for den eksperimentelle del af hans forsk-
ning. Forskningen i gruppen er fokuseret omkring beskrivelsen af
merke stof, som udger en meget stor del af vores univers, og hvis
egenskaber man endnu ved meget lidt om.

Projektets titel er: Searching for dark matter at Cern’s LHC accele-
rator.

Projektstotte

Storstedelen af fondens projektstottemidler uddeles til sundheds-
videnskabelig forskning. Fonden har i 2009 modtaget i alt 1.055
ansegninger om projektstotte, heraf 778 om sundhedsvidenskab og
229 om naturvidenskab. Der blev givet stotte til i alt 265 projek-
ter, hvoraf sterstedelen, 180, var grundforskningsprojekter.

Af tabellerne kan det ses, hvordan projektbevillingerne indenfor
sundhedsvidenskab er fordelt mellem grundforskning og klinisk/
anvendt forskning, ligesom det fremgér, hvordan bevillingerne
m.h.t. antal og belgb fordeler sig pi emnegrupper.

Inden for naturvidenskab er der uddelt i alt DKK 35 mio. til 62
bevillinger, fordelt med 52 bevillinger til grundforskning og 10 til
anvendt forskning og udvikling.

Forskerpriser

Lundbeckfonden har siden 1987 uddelt forskerpriser til piskennel-
se af fremragende forskningsindsats og/eller serligt lovende unge
forskerprofiler.

Lundbeckfondens Nordiske Forskerpris pA DKK 2 mio. blev
tildelt professor, dr. med. Jes Olesen, Dansk Hovedpinecenter,
Glostrup Hospital. Prismodtageren fir DKK 600.000 som en
personlig hederspris og DKK 1.400.000 til brug for forskning
efter eget valg.

Edvard Smith,
professor, MD,

Clinical Research Center,
Karolinska Institutet,
Stockholm, Sverige

Jorgen Frokieer,
professor, dr.med.,
Afdeling for Klinisk
Fysiologi og Nuklear-
medicin, Skejby
Sygehus, Arhus

Anders Bjoérklund,
professor, MD, Ph.D.,
Department of
Physiological Sciences,
Wallenberg Neuro-
science Center, Lunds
Universitet, Sverige

Nils Axelsen,
overlaege, dr.med.
Neestformand i Lund-
beckfondens bestyrelse

Jes Olesen er grundlegger af Dansk Hovedpinecenter pd Glostrup
Hospital, et landsdekkende behandlingscenter for serligt svare
tilfzlde af migrene og andre former for hovedpine. Han har i 30
ar varet leder af en hovedpineforskergruppe, som gennem 4rene
har gjort adskillige banebrydende opdagelser, som har haft stor
international gennemslagskraft. Samtidig har Jes Olesens arbejde
med detaljeret beskrivelse og klassifikation af de forskellige migre-
netyper fort til, at der under hans lederskab blev udviklet et sat
internationalt accepterede standarder med definition og klassifika-
tion af over 100 forskellige former for hovedpine. Dette har med-
virket til at forsteerke internationalt forskningssamarbejde om
migrene, idet forskningsresultater fra ét land nu kan overfores
direkte til andre lande. Prisen overraktes ved en hejtidelighed pd
Glostrup Hospital i marts 2010.

Fondens forskerpris for Yngre Forskere under 40 ar blev i 2009
tildelt professor Niels Mailand, gruppeleder i Department of
Disease Biology, Novo Nordisk Foundation Center for Protein
Research, Kebenhavns Universitet. Niels Mailand tildeles prisen
som en anerkendelse af hans fremragende bidrag til forstielsen af
DNA skade responset, et cellulert overvigningssystem der beskyt-
ter mod mutationer og sterre skader pd arveanleggene, og som er
et af normale cellers primeare forsvarsvern mod udviklingen af en
rekke alvorlige sygdomme sdsom kreft. Niels Mailand beskriver
sin forskning nermere i en artikel i arsskriftet.

Talentpriser

Lundbeckfonden uddelte talentpriser til tre forskere under 30 4r,
som har prasteret serligt lovende forskning indenfor sundheds- og
naturvidenskaberne. I 2009 tildeltes priserne, som er personlige
haderspriser p4 DKK 100.000, til Kamilla Miskowiak, Emil Lol-
drup Fosbel og Mads Toudal Frandsen.

Kamilla Miskowiak, 28 4r, er uddannet psykolog ved Kobenhavns
Universitet og Oxford University og Ph.D. fra Oxford University.
Hendes nuverende forskning har afset i hendes tidligere projekter
om, hvordan EPO (erythropoietin) kan medvirke til rehabilitering
efter hjerneskade i dyr og hvordan antidepressiv behandling indvir-
ker pé bearbejdning af folelsesmassige informationer.
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Jes Ostergaard,
formand, direkter,
civilingenior. Medlem
af Lundbeckfondens
bestyrelse

Bjoérn Lindman, Knut Conradsen,
professor, Ph.D., Dept. professor, dr. scient.,
of Chemistry & Chemical Danmarks Tekniske
Engineering, Lunds Universitet
Universitet, Sverige

Torkild Andersen,
professor, dr. phil.,
Aarhus Universitet

P4 denne baggrund arbejder Kamilla Miskowiak nu med at under-
soge, hvorvidt EPO kan modvirke den nedbrydning af hjernevay,
som kan ses ved depression, bl.a. ved at undersege om lengere tids
behandling med EPO demper symptomerne og forbedrer indle-
ringsevnen hos patienter med depression og maniodepressiv syg-
dom.

Emil Loldrup Fosbel, 27 41, blev ferdiguddannet som lage i som-
meren 2009, og afleverede samtidig sin Ph.D.-athandling. Hans
forskning er udfort pd Kardiologisk Afdeling pa Gentofte Hospital.
Med udgangspunke i klinisk epidemiologi har han iser fokuseret
pa risikofaktorer ved brug af smertestillende hdndkebsmedicin hos
raske mennesker. Han har allerede en rekke publikationer om
dette i fremtreedende internationale tidsskrifter, og hans forsknings-
resultater omkring risiko for hjertekomplikationer ved brug af
milde smertestillende midler har fiet megen omtale nationalt og
internationalt.

Mads Toudal Frandsen, 28 &r, er uddannet fysiker fra Kebenhavns
Universitet og Ph.D. fra Niels Bohr Institutet og Syddansk Univer-
sitet og er nu ansat som post doc. ved Oxford University. Hans
forskning har til formal at bidrage til forstdelsen af Universets
'morke stof' — den del af Universet, der er vist at have en masse,
men som ikke udsender lys. Mads T. Frandsens serlige fokusom-
ride er udviklingen og afprevningen af matematiske modeller, der
kan anvendes til at forklare eksistensen af merkt stof i Universet.
De efterproves bl.a. som en del af de forseg, der foregér i den store

partikelaccellerator, Large Hadron Collider, i CERN.

Med afset i sin uddelingsstrategi, der blev justeret ved fondens
strategiseminar i 2009, vil fonden i 2010 med sine uddelinger
fokusere pd de centrale stotteomrdder i strategien og pa fremtidens
forskningsledere. Nye forskningscentre forventes saledes ikke stot-
tet 1 2010, idet fondsbestyrelsen har valgt at opprioritere bevilling-
erne til fellowships, hvortil der i 2010 er afsat i alt DKK 100 mio.

Forventet udvikling

Fonden besluttede i 2007, at uddelingerne i 3-ars perioden 2008-
2010 skulle udgpre i alt ca. DKK 1 mia. Denne strategi er blevet
fastholdt uanset de svingninger i fondens skonomiske resultat,
som finanskrisen i 2008 gav anledning til. I 2008 er siledes uddelt
DKK 328 mio. og i 2009 DKK 340 mio. Et tilsvarende uddelings-
niveau er planlagt for 2010.
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Lundbeckfonden tilstreber med sine uddelinger at styrke dansk
sundheds- og naturvidenskabelig forskning af hej kvalitet. Neuro-
videnskab er et kerneomride for fonden, men projekter indenfor
andre sundhedsvidenskabelige omréder stottes ogsd, idet fonden
dog er mere tilbageholdende pa omrider, hvor andre danske fonde
og institutioner har serlige interesser og forpligtigelser. Projekter
udenfor sundheds- og naturvidenskab stottes kun i meget begran-
set omfang og det forudsettes normalt, at projekterne har viden-

skabelig karakter.

Fonden legger vagt pd at opretholde og udnytte de muligheder
og frihedsgrader en privat fond har som uafhengig af serinteresser
og offentlige institutioner.

Virkemidler:

Lundbeckfonden stotter sundheds- og naturvidenskabelig forsk-
ning, udfert i Danmark eller af danske forskere i udlandet via en
rekke virkemidler:

Der kan soges midler til:

* Forskningsprojekter

* Gasteforskerophold og rejser

* Junior Group Leader Fellowships

¢ Grants of Excellence in Neuroscience

Hederspriser:

Kandidater til Talentpris og Yngre forskerpris indstilles af senior
forskere.

* Talentpriser

* Yngre forskerpris

Vurdering af projektansogninger sker i en af fondens to bedemmel-
seskomiteer for henholdsvis sundhedsvidenskab og naturvidenskab.
Vurdering af andre ansggninger og indstillinger foretages med
bistand af eksterne uathengige eksperter og under iagttagelse af
almindeligt accepterede retningslinier for habilitet.

Vedr.: Sundhedsvidenskab

Lundbeckfonden opdeler sundhedsvidenskabelig forskning i tre
niveauer: grundforskning, anvendt (translationel/klinisk) forskning
og forebyggelsesforskning/epidemiologi/ registerforskning. Sund-
hedsvidenskabelig grundforskning opfattes overordnet som forsk-
ning i sygdomsmekanismer, hvorfor der ikke pé dette omride er
krav om emnemassig fokusering af ansegninger.

Anvendt forskning og forebyggelsesforskning

P4 disse omrader er der storre fokus pé projekter, hvis faglige orien-
tering er imod neuro-omridet, enten umiddelbart eller forventeligt
i fremtiden.

Vedr.: Naturvidenskab
Indenfor det naturvidenskabelige omride stottes ikke-biologisk
orienteret forskning indenfor kemi og fysik.

Fonden stotter ogsd naturvidenskabelig forskning, der emnemss-
sigt greenser til sundhedsvidenskab. Denne form for naturviden-
skabelig forskning bedemmes af fondens sundhedsvidenskabelige

bedemmelseskomite.

Forebyggelsesforskning.
Epidemiologisk forskning og registerforskning.




rad.

Statte til forskning:

Lundbeckfondens overordnede kriterium for bevilling af forsk-
ningsmidler er, at sivel ansegningens videnskabelige indhold som
ansegers kvalifikationer og det faglige miljo pa veertsinstitutionen
er af hoj kvalitet.

Det tilstrzbes generelt, at uddelingerne skal ggre en forskel. Saledes
uddeles der fortrinsvis storre bevillinger til et mindre antal projek-
ter, frem for mindre belgb til et stort antal projekeer.

Resultaterne af uddelingsvirksomheden folges og evalueres.

Generelle retningslinier/betingelser:

Forskerrekruttering stottes gennem bevillinger af scholar- og
Ph.D.-stipendier, ligesom der gives stotte til projekter, der kan age
interessen for sundheds- og naturvidenskaberne i bredere forstand.
Scholarstipendier gives kun til forskning, dog ikke nér forskningen
er en integreret del af studiet.

Projektstotte gives i form af lon til videnskabelige medarbejdere
(f.eks. post doc.), teknisk personale, driftsmidler og i mindre om-
fang projektrelevant apparatur.

For projektbevillinger stilles som hovedregel ingen betingelser i
forbindelse med patentering eller kommercialisering.

Forskningsprojekter i erhvervsdrivende selskaber og indenfor
medicinafprevning stottes ikke

Score 1.7, Forslag 897 1%
Fuld stotte pa.a. he

JUNIOR GROUP LEADER FELLOWSHIPS OG
LUNDBECKFOND PROFESSORATER

Junior Group Leader, post doc., Ph.D. Sgren Gogsig Faarup Rasmussen,
Kebenhavns Universitet, Institut for Neurovidenskab og Farmakologi,
etableret 2009

Junior Group Leader, lektor, Ph.D. Steen Brondsted Nielsen,
Institut for Fysik og Astronomi, Aarhus Universitet,
etableret 2009

Junior Group Leader, lektor, Ph.D. Martin Rossel Larsen,
Syddansk Universitet, Institut for Biokemi og Molekyleer Biologi,
etableret 2009

Junior Group Leader, adjunkt, Ph.D. Lene Niemann Nejsum,
Molekylaerbiologisk Institut, Aarhus Universitet,
etableret 2009

Junior Group Leader, lektor, Ph.D. Troels C. Petersen,
Niels Bohr Institutet, Kebenhavns Universitet,
etableret 2009

Junior Group Leader, professor, Ph.D. Jakob Balslev Sgrensen,
Institut for Neurovidenskab og Farmakologi, Kabenhavns Universitet,
etableret 2008

Junior Group Leader, lektor, Ph.D. Jakob Nilsson,
BRIC, Kabenhavns Biocenter, Kabenhavns Universitet,
etableret 2008

Junior Group Leader, lektor, Ph.D. Sune Toft,
Niels Bohr Institutet, DARK, Kabenhavns Universitet,
etableret 2008

Junior Group Leader, lektor, Ph.D. Anja Groth,
BRIC, Kabenhavns Biocenter, Kabenhavns Universitet,
etableret 2007

Junior Group Leader, lektor, Ph.D. Henrik B. Pedersen,
Institut for Fysik og Astronomi, Aarhus Universitet,
etableret 2007

Professor, dr.med., Shohreh Issazadeh-Navikas,
BRIC, Kabenhavns Biocenter, Kabenhavns Universitet,
etableret 2007

Professor, dr.med. Jens Bukh

Emne: 'Eksperimentelle studier af humane virus og infektioner’,
Institut for Medicinsk Mikrobiologi og Immunologi, Kebenhavns
Universitet, etableret 2006

Professor, forskningsleder, Ph.D. Lis Adamsen
Emne: ’Klinisk sygepleje’, Institut for Folkesundhedsvidenskab,
Kebenhavns Universitet, etableret 2006

Professor, cand.scient., Ph.D. Ole Ngrregaard Jensen
Emne: 'Protein massespektrometri’, Institut for Biokemi og Molekyleer
Biologi, Syddansk Universitet, etableret 2004
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FRA ET FORTIDSMENNESKE

Af prof., dr. scient. Eske Willerslev

Grundforskningscenter for GeoGenetik, Kebenhavns Universitet

» o

”Vi kan gere det” riber jeg og setter mig op i sengen. Jeg er endnu
ikke helt vigen. "G4 ovenpd og arbejd”, vrisser Ulrikke sgvnigt og
vender sig om og sover videre. Jeg har fiet en ny idé og som det
ofte er tilfeldet kommer den til mig midt om natten. Jeg gnider ¢j-
nene og hopper ud af sengen. Klokken er lige godt 5 om morgenen
”Skal jeg skrive til Rasmus og Tom?”, teenker jeg. Klog af erfaring
ved jeg, at det langtfra er alle af mine natlige ideer, der er lige kon-
struktive. Men jeg tror pd denne og skriver en e-mail. "Jeg synes vi
skal overveje at sekvensere hele kernegenomet fra hirpreven af den
4000 4r gamle gronlender”, skriver jeg og gar tilbage til Ulrikke

i sengen. Ideen er vild, for indtil nu har det kun veeret muligt at
sekvensere det sikaldte mitokondria genom fra gammelt materiale.
Dette lille genom der nedarves gennem moderlinjen er kun 16 tu-
sind basepar langt. Til sammenligning er kernegenomet som jeg
har i tankerne, hvoraf 50% kommer fra henholdsvis ens far og mor,
ca. 3 milliarder basepar stort. Da man for 20 ar siden satte sig for
at sekvensere det forste kernegenom fra et levende menneske tog
det 14 &r og kostede mere end 15 milliarder danske kroner. Nu

har jeg teenkt mig at gore det samme, men for et menneske som
dede for 4000 ar siden og hvis DNA er lige s edelagt som Berlin
efter 2 verdenskrig. "Det kan vere det alligevel er en af mine mere
urealistiske indfald” teenker jeg og falder i sovn.

Tet pd, men alligevel ikke

Det hele startede da jeg leste om de forste mennesker i Arktis. Jeg
kunne forstd, at dette ugastfrie og trelese landskab, som streekker
sig langs ishavskysten pé den nordlige halvkugle, var det sidste af
jordens landomrader der blev permanent befolket af mennesker.

Det skete sandsynligvis for ca. 5500 ar siden. Man har fundet man-
ge spor af tidlige jegerbopladser hele vejen fra Alaska i ost til Gron-
land i vest. Men hvem disse tidlige arktiske opdagelsesrejsende var
og hvorfra de kom, synes ingen at vide med sikkerhed. Nogle me-
ner de forste mennesker i Arktis var forfedre til nutidens Inuit
(eskimoer) som i dag befolker det gstligste hjorne af Sibirien, Alas-
ka, Arktis, Canada og Grenland. Andre argumenterer for at disse
palaco-eskimoer, som de kaldes, var beslegtede med amerikanske
indianere, og andre igen, at de var nzre slegtninge til sibiriske fol-

keslag.

Jeg forsoger at f3 svar pd sporgsmalene ved at besoge de arktiske
arkaologer pa Nationalmuseet, men fér at vide, at man pa trods

af utallige arkaologiske fundsteder kun pd én enkelt lokalitet har
fundet menneskelige rester. Det drejer sig om 4 benfragmenter
fundet ved isfjorden i Vestgrenland. "Méske begravede de deres
dede p4 havisen”, siger Bjarne Gronnow, der leder den gronlandske
arkazologi, som forklaring p4 det sparsomme menneskemateriale.
Jeg er fast besluttet pa at teste menneskeknoglerne for DNA, men
fir desverre ikke lov af Niels Lynnerup fra Antropologisk laborato-
rium som huser de 4 knoglestykker. Disse knogler er for verdifulde
hedder det sig. Desuden er knoglerne i utrolig dirlig fatning, s det
er tvivlsomt om der er DNA bevaret.

Jagten pa de forste mennesker i Arktis

“Helikopteren er styrtet. Helikopteren er styrtet”, rdber Claus. Vi
skriver sommeren 2000, tre ar efter mit besog pd Nationalmuseet.
Vi er pé Station nord i det nordlige @stgronland — den sidste
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udpost for edemarken i Peary Land, det nordligste landomrade pa
Jorden, bare 740 kilometer fra Nordpolen. Det er i denne gdemark
vi er pé vej ud og skal tilbringe halvanden maned med at lede efter
menneskerester. Men nu er helikopteren styrtet ned under en sne-
storm et sted i edemarken. Der er sat et redningshold ud for at
finde piloten. ”Vi m legge planerne om”, siger Claus Andreasen,
der er fra Grgnlands Nationalmuseum i Nuuk. Vi m3 i stedet
benytte os af en lille flyvemaskine.

P4 trods af at Claus og jeg vandrer edemarken tynd i Peary Land,
finder vi ikke menneskerester fra de tidligste beboere i Grenland.
Vi finder flere af deres bopladser og udgraver under stort besvar
stenredskaber og dyreknogler fra bopladserne. Ideen e, at der mé-
ske stadig er rester af gammelt menneske-DNA bevaret pa overfla-
den af knoglerne fra dengang de blev hdndterede. Selvom DNA er
et meget ustabilt molekyle og derfor nedbrydes over tid, nedsettes
hastigheden af disse nedbrydningsprocesser markant ved lave tem-
peraturer, som dem vi finder i Peary Land. Claus treekker derfor
pligtopfyldende i “rumdragt”, ansigtsmaske og engangshandsker
hver gang han skal grave for at mindske mulig forurening fra ham
selv. En szrdeles kold forngjelse. Om dagen ligger temperaturen
omkring frysepunkeet selvom det er midt i juli maned. Vi kommer
hjem med mere end 100 genstande, men desverre viser det sig, at
der ikke er et eneste der indeholder DNA fra mennesker. Alt hvad
vi finder er DNA fra de dyr, som knoglerne kommer fra.

Den glemte hértot

Jeg har nasten opgivet hibet om at finde ud af hvor de forste men-
nesker i Arktis kommer fra, da jeg i efterdret 2008 holder mode
med direktoren for Statens Naturhistoriske Museum, Morten
Meldgaard. Medet er om rensdyr, men snakken falder p& Grenland
og de tidligste mennesker. Morten Meldgaards far, Jorgen Meld-
gaard, var en af de arkzologer, der fastslog tilstedeveerelsen af en
stenalder i Arktis og Morten selv har deltaget i flere udgravninger
som zoo-arkzolog. "Jeg er ret sikker pé der eksisterer en menneske
hértot p4 Nationalmuseet fra de tidligste gronlendere som blev
udgravet i 19867, siger han. Jeg slir det hen. "Nej, det kan ikke
vere rigtigt”. Jeg havde jo selv besagt Bjarne Grennow i 2003 og
fik at vide, der kun var fundet fire fragmenter af menneskeknogler.
Men Morten holder fast og jeg begynder at tvivle. Morten er kendt
for en fabelagtig god hukommelse.

Snart efter stdr vi pd Bjarne Grennows kontor pd Nationalmuseet
og foran os ligger en gigantisk klump langt sort hér. Jeg ved ikke

om jeg skal grine eller grede. Jeg har frosset min rov i laser i Peary
Land for at finde noget der bare mindede om dette og sé ligger
guldklumpen bare 10 minutters cykling fra hvor jeg bor. Min
irritation erstattes dog hurtigt af begejstring over genopdagelsen
af det veerdifulde materiale. Da héret officielt ejes af Gronland, er
det min gamle ekspeditionsven, Claus Andreasen, der skal give
tilladelse til prevetagning og den fir vi med det samme. Claus var
heller ikke bekendt med hérets eksistens, men minder mig om at
Grenlandsturen jo ikke var spildt, da vi fik mange andre vardi-
fulde prover med hjem. I mit stille sind takker jeg Meldgaard for
hans gode hukommelse og Claus for hans velvillighed over for nye
videnskabelige projekter. Uden dem ville denne historie aldrig vare
endt som en succes. Héret dateres. Det er 4000 4r gammelt.

Mitokondria genomet

En ny type teknologi havde revolutioneret molekylarbiologien

et par 4r forinden. Den bestar af forskellige sekvenseringsplat-
forme, 454, Solexa, Solid med flere. Under ét betegnes de ”Second
Generation High Throughput Sequencing”. Uden at gd i tekniske
detaljer, er det fantastiske ved teknologierne primert to ting: i)
Man er blevet uathengig af den klassiske primer baserede PCR
teknologi, som satter klare begreensninger pa hvor korte DNA
stykker det giver mening at lede efter (der skal bide vare plads il
primer binding sites og en informativ sekvens ind imellem). Dette
har enorm stor betydning for studier af DNA fra gammelt mate-
riale hvor molekylerne er kraftigt fragmenterede. ii) Det er muligt
parallelt at sekvensere fra millioner til milliarder nukleotider p3 fi
dage, dvs. det er muligt at sekvensere hele genomer inden for en
overskuelig tidsperiode.

I Kobenhavn er vi naturligvis ikke de eneste, der ser mulighederne
ved disse nye teknologier, og mens vi keemper en brav kamp for

at rejse penge til bare én enkelt af de famgse maskiner har folk fra
Max Planck og USA allerede kebt fire maskiner hver og er startet
med at sekvensere genomet fra uddede arter. Til vores store held
tenker bide tyskere og amerikanere for traditionelt. De bruger
gamle knogler til at udvinde DNA fra, for studier har jo vist, at
knogler er det gamle materiale, der indeholder mest endogent
DNA. Resultatet er, at de fleste af deres sekvenser er fra mikrober.
For i modsztning til den traditionelle primer baserede PCR tek-
nologi, er dette ikke “target sequencing”, man fir sekvenser fra det
DNA der er mest af i ekstraktionen og for knogler er det bakterier.
En post doc. fra min gruppe, Tom Gilbert, fir en genial idé. "Det,
der er det vigtige, er jo ikke den absolutte mengde af DNA, men



derimod det relative forhold mellem endogent og forurenende
DNA”, udbryder han. "Knogler og teender er fyldt af mikroskopis-

ke huller hvor mikroorganismer over tusindvis af r trenger ind,

men hvad med har?”. Hir er lavet af et helt andet materiale, kera-
tin, som ikke har knoglers og tenders poresitet, hvorfor storste-
delen af forureningen skulle sidde pé overfladen. Ideen er god og
verd at teste. Tom keber noget WC rens i Netto og ned ryger en
tot mammut hdr. DNA'et ekstraheres fra det rensede hir og keres
pa en 454 maskine i USA. Bingo! 90% af alle sekvenserne kommer
fra mammut.

Uden bevillingen fra Lundbeckfonden
ville alt have veeret tabt, nu har vi i det
mindste en chance for at sla tyskerne
og amerikanerne i kampen om at

sekvensere det forste "gamle” genom.

I efterdret 2008 sekvenserer vi det forste komplette mitokrodria
DNA fra den 4000 ar gamle gronlandske hirprove. Artiklen bliver
publiceret med ekspres i Science og vi slér tyskerne fra Max Planck
med bare nogle f& maneder i at vere de forste der sekvenserer hele
mitokondria genomet fra et fortidsmenneske. Resultatet er ikke
kun et teknologisk gennembrud, men viser at moderlinen hos den
gamle gronlender er nermere Aleuterne — ggruppen som ligger

mellem Sibirien og Alaska — end den er med nutidens grenlendere.

Dette kunne tyde p4, at de forste mennesker i Grenland ikke er
direkte forfedre til nutidens Inuit. Men alle gener i mitokondriet
er linket og kan derfor i evolutionzre sammenhange kun opfattes
som et enkelt gen. Man skal sdledes vare meget varsom med for-
tolkningen.

Kernegenomet
Neste dag kommer min natlige idé med at sekvensere hele kerne-
genomet fra den 4000 4r gamle gronlender til diskussion. Rasmus,

min Ph.D.-studerende Morten Rasmussen, og Tom synes slet ikke
ideen er dum. Det burde kunne lade sig gore. Men bade tyskerne
og amerikanerne har et meget langt forspring, og vi mangler bade
maskiner og penge. Jeg soger flere fonde, men uden held. Svarene
er de samme. Vil det virke og hvad kan hr. og fru Danmark bruge
det til? Og jeg svarer hver gang, at man ikke kender den kommer-
cielle betydning og at der ikke er nogen garanti for at det virker,
men at projektet holder potentialet for at revolutionere videnska-
ben og for at skabe en enorm international fokus p4 dansk viden-
skab. Jeg synes at tale for deve orer.

S& sker der to fantastiske ting nesten samtidig. Frederik Poulsen fra
Ferring koncernen herer om projekeet, ser potentialet og beslutter
at give mig 250.000 kroner af sin personlige formue. Det er langt-
fra nok, men en fantastisk gestus og betyder, at vi kan komme i
gang. Kort efter fir jeg svar pd en hasteansggning til Lundbeckfon-
den. Ogsd Lundbeckfonden ser et stort potentiale i projektet og
forstdr, at tiden er altafggrende. De har besluttet at donere 1,5 mil-
lion kroner til projektet. Vi er skonomisk kerende. Uden bevilling-
en fra Lundbeckfonden ville alt have varet tabt, nu har vi i det
mindste en chance for at sl3 tyskerne og amerikanerne i kampen
om at sekvensere det forste “gamle” genom.

Jeg satter alt ind i kampen om at vinde kaplgbet. For dette kapleb
har kun en vinder — den der kommer forst. Mens tyskerne og
amerikanerne, grundet budgetter pd 50 millioner kroner, har alt
hvad de skal bruge ”in house”; maskiner, molekylarbiologer og
bioinformatikere, har jeg foruden 1,75 millioner kroner kun ét
kort p& hinden. Morten Rasmussen er en af mine Ph.D.-studeren-
de og ubetinget et af de mest begavede mennesker jeg nogensinde
har medt. Nogle ville miske hevde, at det ikke er meget, men i

s4 fald tager de fejl. Morten og jeg arbejder perfekt sammen og
jeg har flere gange tidligere sliet andre mere velstillede forskere pd
mélstregen.

Morten og jeg deler arbejdet op mellem os. Morten tager sig af
laboratoriedetaljerne mens jeg koncentrerer mig om de store linier.
Jeg far Jun Wang, leder af BGI i Kina, verdens storste sekvense-
ringsenhed, interesseret i projektet, s& maskinparken er pa plads og
fir samtidig involveret nogle af verdens bedste forskere inden for
bioinformatik og populationsgenetik inklusiv vores egne Anders
Krogh og Seren Brunak. Jeg skaffer DNA ekstraktioner fra gron-
leendere, indianere og sibiriske folk s& vi samtidig kan generere
komparativt populationsgenetisk data. Alle deltagere forstdr vigtig-
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heden af projektet og arbejder pa hgjtryk — dag og nat. Vi laser
problemet med forurening af DNA'et efter det forlader de specielle
clean laboratorier i Kobenhavn ved at marke hver eneste DNA
sekvens med en unik kode, s vi ved hvilke DNA sekvenser der
bliver introduceret efterfolgende i Kina. Vi loser ogsé problemet
med deamineringsskader i DNA'et som skaber sekvensfejl ved at
opformere det genomiske DNA med et polymerase enzym, der
ikke kan lese henover de skadede baser. Alt karer pa skinner, indtil
vi lober tor for DNA ekstraktion. Vi skal bruge mere har. Al gr i
std. Tiden foles uendelig. Jeg tripper utdlmodigt rundt. Heldigvis
far vi lov dl at klippe endnu en tot hér af.

Vi gennemforer projektet. Datamangden er sd enorm, at vi mé
tage bdde computerkraft pd Kebenhavns Universitet og DTU i
brug. Vi har sekvenseret de mulige 80% af det gdelagte genom,
hvis gennemsnitlige sekvenslengde er pé solle 55 basepar med en
dybde pa 20x dvs. i gennemsnit er de 80% af genomet sekvenseret
20 gange, hvilket gor det muligt for os at genkende bide moderens
og faderens bidrag. Det er lykkedes os at samle dette enorme pusle-
spil af 3,5 milliarder sm& brikker til et samlet genom. Vi har med
andre ord et genom fra et 4000 &r gammelt menneske, der er af
nasten lige sd god kvalitet som havde det veret fra et levende men-
neske. Det er det forste genom fra et fortidsmenneske og det forste
dybde-sekvenserede genom fra noget dedt overhovedet. Det er
fantastisk!

Den ukendte indvandring

Ogsa de informationer vi kan hente fra genomet er utrolige. Vi
kan se, at hiret kommer fra en mand, at han med al sandsynlighed
havde brune gjne, brun hud, var tet bygget, havde tendens til
skaldethed, havde tor grevoks og skovleformede fortzender. Selvom
hans forfaedre kun havde varet 1 Arktis i ca. 1500 ar, var han alle-
rede genetisk adapteret til at leve i et koldt klima pé flere planer.
Han var indavlet svarende til fztter-kusine @gteskaber, hvilket indi-
kerer at hans folk levede i smé grupper der var isolerede fra hinan-
den. Hans nzrmeste slegtninge er ikke at finde i den Ny Verden
dvs. det er ikke inuit eller indianere, men derimod tre sibiriske
folkeslag hvoraf det ene i dag lever mere end 2000 km fra Berings-
havet der skiller den Ny fra den Gamle Verden. Med andre ord
efterlod denne mand sig ikke nogen nulevende efterkommere i den
Ny Verden hvor han endte sine dage. Hans genom er et bevis for at
der for 5.500 4r siden fandt en hidtil ukendt indvandring sted fra
Sibirien til Amerika og videre til Grenland som er uathengig af de
indvandringer, der gav ophav til nutidens indianere og inuit. Dette

DET FORSTE GENOM FRA ET FORTIDSMENNESKE

er for mig den sande gleede ved arbejdet med fossilt DNA. Tkke
nok med at vi kan rekonstruere vigtige komponenter af menneske-
ne fra en kultur, hvorfra der ikke eksisterer andet biologisk mate-
riale end fire ben og nogle totter hdr, men vi kan ogsa belyse dele af
menneskets historie og evolutionzre udvikling som ingen moderne
genetiske studier ville kunne have afsloret, fordi disse mennesker
ikke efterlod sig nutidige efterkommere. Dermed afslgrede vi en
ukendt indvandring til den Ny Verden. Studiet sztter unzgtelig
sporgsmalstegn ved, om der ikke er mange andre folkevandringer i
verden, som endnu er ubeskrevne. Den 4000 ar gamle gronlender
debes "Inuk”, der betyder "menneske”, pd gronlandsk. I de naste
mange 4r vil vi f3 yderligere information om Inuk efterhinden som
flere egenskaber afkodes i vores DNA. Hver gang kan vi g tilbage
til genomet og fA svar p4, hvordan det var hos Inuk.

Inuk bliver verdenskendt

Historien om fortidsmennesket Inuk og hans genom tog forsiden
p4 tidsskriftet Nature. Foruden den videnskabelige artikel, er der

i samme nummer en "News and Views” artikel om opdagelsen og
en artikel med en profil af min danske forskergruppe og mig. Hvad
mere kan man enske sig? Vi vandt kaplgbet om at komme forst
med genomet fra en udded organisme. Historien om Inuk er den,

1 Kebenhavns Universitets historie, der har fiet mest international
pressedekning nogensinde med mere end 200 millioner potentielle
leesere, bare pa avissiden. Hvad historien om Inuk betyder pa den
lange bane, er svart at spd om. Der er nu dbnet mulighed for, at
man kan bevege sig tilbage i vores molekylare fortid og undersege
hvornir forskellige begivenheder fandt sted, det vare sig genetisk
disponering for diverse sygdomme til gener under selektion i do-
mesticeringsprocessen af heste, kaer osv. Mulighederne er mange.
P4 den korte bane har historien givet dansk forskning en enorm
international opmarksomhed og reklame, hvis vardi er sveer at
méle. Historien om Inuk er kernen af hvad grundforskning handler
om, international opmerksomhed og uforudsigelige videnskabelige
muligheder. Det ligger langt fra regeringens slagsang: “Fra forsk-
ning til fakeura”, hvilket har gjort det vanskeligt i Danmark at fin-
de penge til projekter som dette. Heldigvis er der fonde som
Lundbeckfonden, der stadig ser nodvendigheden af grundforskning
og forstar vigtigheden i at komme forst med et forskningsgennem-

brud.



Dr. Lajos Balogh, som er chefredakter pa det videnskabelige tidsskrift
Nanomedicin NBM, introducerer i den falgende artikel Nanomedicin, som
var emnet for fondens centeropslag for 2009.

NANOMEDICINE — AN INTRODUCTION

In the next decade, Nanomedicine will reform our understanding of biology and
transform clinical medicine — it will forever change how we diagnose and treat patients.

Imagine that you cut yourself accidentally. You pull out a vial; pour
some liquid over the wound. The bleeding stops in 5 seconds, the
wound heals quickly and without complications. Or, you hurt your
eyes in an accident and now your vision is blurred. Your doctor
borrows a few cells from you, constructs a new layer of transparent
skin and repairs your vision by replacing the scarred corneal epi-
thelium with a synthetic material, actually made of you. Running
a personal DNA profile allows for prescribing a treatment just for
you; your personal medicine, which is effective only for you, is pre-
pared in a day by the nearby nanopharmacist. These are not sci-f
scenarios, but existing experimental procedures in nanomedicine.

NANOSCIENCE, NANOTECHNOLOGY, NANOMEDICINE
The original meaning of ‘nano’ is 10-9 (or 0.000000001) without
a dimension. Consequently, ‘nano-scale’ could be measured using
any dimension, but always very small. For length, measured in me-
ters, it usually means 1-1000 nanometer, whereas 1000 nm is equal
to 1 micrometer, 1000 micrometer equals 1 millimeter and so on
(for comparison, the diameter of a red blood cell is 7.5 microme-
tet, or 7500 nm.). Still, the relations between science, technology,
medicine and business are always the same, regardless whether it is
“nano” or not “nano”. Nanoscience is a multidisciplinary science
studying nanoscale objects and structures to understand and con-
trol matter at the nanoscale. Nanomaterials are NOT new magical

materials, but “old” ones on a different scale (“nano-scale”) with
properties that do not exist outside of the nano-range. Accordingly,
nanotechnology is the application of nanoscience to study, develop,
create, and use materials, devices, machines, and techniques for
manufacturing nanomaterials, nanostructures, and integrated sy-
stems. It works by applying engineering principles and developing
processes and technology, tools and methods or methodology for
nanoscale R&D and the manufacturing of nanomaterials, devices,
machines and techniques.

Nanomedicine exploits and builds upon novel research findings in
nanoscience, nanotechnology, biology and medicine; it unifies the
efforts of scientists, engineers and physicians determined to apply
their latest research results to translational and clinical medicine to
develop novel and better approaches and solutions to health-related
issues. Nanomedicine is not a separate discipline, rather a realm
that nanoscience and nanotechnology share with life sciences
(biology and medicine), a region where they overlap and interact
with each other. This area includes not only various applications of
nanotechnology in life sciences. Biology and medicine also breed
new research in nanoscience. In other words, the world of nano-
science and nanotechnology is not vertical; it is horizontal and
joins together a number of disciplines, which include life sciences.
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THE NANOSCOPIC RANGE
Many of the “nano” properties are based on the collective behavior
of primary objects (atoms, molecules, macromolecules, particles,
proteins, etc). Just like individuals behave differently when they &
are alone, from when they are part of certain groups and shar :
experience, atoms and molecules behave differently -r'

spheres made of the same material and of the same total mass, the
result is around 826 m?.

Consequently, what is on the much larger surface of the latter
will have more impact than what is on the surface of the 1 cm.
diameter sphere.

As nanoparticles grow in size, their relative differences become
smaller and smaller with the addition of the next object until

they reach the “bulk” state. Simultaneously, nanoscale properties
also gradually disappear. In the bulk state, properties of a certain
macro-scale object will not change by adding one more mole-

cule or atom to it, while on the nanoscale they do change. As

an example, gold nanoparticles are red, fluorescent, chemically
reactive, and soluble in water, but bulk gold, as we all know, is a
yellow inert metal, which is insoluble in water. The new nano-scale
properties of well known materials can be utilized in many areas of
nanomedicine.

MAJOR DIRECTIONS IN NANOMEDICINE

The last few years have seen unprecedented advances in the field
of biology. The decoding of the human genome, coupled with
improving gene transfection technologies offer great opportunities
for treating disease. In biologic analysis, lab-on-a-chip methods
(e.g. ultra small scale diagnostic devices, large, multiple arrays that
can detect thousands of signatures simultaneously) have surpassed
carlier ex-vivo and in-vivo detection methods by magnitudes, and
provided greatly improved diagnosis, while also aiding impor-
tant toxicology efforts, such as detection of anthrax spores at the
nanogram scale, identification of ten-to-twenty cancer cells in 100
microliters of blood, etc. In medicine, improvements in targeted
drug delivery, imaging and therapy have led to so successful inter-
ventions in cancer therapies, that cancer is no longer the number
one cause of mortality in the US.

NANOMEDICINE - AN INTRODUCTION

erious need to improve
United States alone,
$90B, and the direct
] e annual medical

(1) Engineered cell sheets are prepared by culturing cells at 37° C
on temperature-responsive surfaces (Masayuki Yamato). Then the
cultured cell sheets are harvested by simple temperature changes
from 37° C to 20° C, when the cell sheet floats to the surface of
the Petri-dish, then placed by the surgeon on the appropriate living
surface to recover function. Various cell sheets such as corneal
epithelium, corneal endothelium, skin, periodontal ligaments,

oral mucosal epithelium, urothelium, and cardiomyocyte tissues
have already been fabricated. Clinical treatments have already been
initiated using both corneal and oral mucosal epithelial cell sheets
for the treatment of patients with corneal surface diseases.

(2) Wherever cancer cells are active, metalloprotease enzymes
(MMP-2 and MMP-9) are also very active, so mapping MMP-

2 and MMP-9 activities allows the visualization of cancer cells
(Roger Tsien). When labeled activable peptides penetrate cells

in the presence of MMP enzymes, they are cut by these active
metalloproteases and thus become activated and fluorescent. This
approach has the potential to revolutionize cancer surgery because
the surgeon removing the primary tumor will be able to see what
additional tissue has to be removed, instead of making assumptions
based on experience.

(3) Short and water-soluble peptide sequences were designed and
synthesized (Rutledge Ellis-Behnke). These peptides self-assemble
into layers and, when exposed to a wound, form a strong gel within
seconds thereby physically blocking the bleeding. The material
then gradually deteriorates as new tissue is forming. The complete-
ly transparent gel can also be used to carry out bloodless surgeries.



"One of the major impacts of nanotechnology will be the
development of ultrasensitive methods that will help us learn
more about biologic mechanisms and will enrich our

knowledge of biology.”

Other current R&D efforts focus on early diagnosis, early detec-
tion and treatment of disease (especially cancer), bone and tissue
regeneration, development of intelligent nanobiomaterials for cell
therapy to improve organ function, safe and affordable therapeutic
strategies to regenerate neural tissues, hollow fiber membranes to
perform kidney functions, cochlear and retinal implants, new mi-
niature power sources, repair of articular cartilage, new anti-micro-
bial materials, skin, tissue and nerve regeneration, targeted drug

—— _ — dclivery; functional-imaging agents, novel anticancer therapies, and
Sr~——
e

mm—T

NANOMEDICINE AS BUSINESS

Nanomedicine is beginning to have an enormous impact on the
pharmaceutical market. It is estimated that life sciences and health-
care products, enabled by nanoscience and technology, currently
represent a $1 billion plus market in 2009, primarily in the fields
of medical devices, implants, imaging and diagnostics, with annual
markets of billions of dollars predicted within ten years. Major na-
nomedicine development directions reflect the health needs listed
earlier and the opportunities in nanoscience and nanotechnology.
First generation products on the market include nanoparticulate
pharmaceuticals, biocompatible (long lifetime) implants, and anti-
bacterial coatings for medical supplies, and healing wound dres-
sings. Nanomedicine will change the way pharmacologic business
is done. Personalized medicine, based on the individual biomedical
profile of a particular patient, will require manufacturing of small
quantities of nanomedicines by experts. A DNA profiling today
costs about $5000, and is presently too expensive for routine ho-
spitalizations, but it is projected that in the not too distant future
the cost of sequencing a person’s genome will drop below $1000,
less than the present price of colonoscopy.

We have just started to witness this cutting edge technology ap-
pearing in medicine. One of the major impacts of nanotechnology
will be the development of ultrasensitive methods that will help

us learn more about biologic mechanisms and will enrich our
knowledge of biology. Support from foundations like the Lund-
beck Foundation is crucial to move the field forward, as inventions
cannot be scheduled, only observed. In the following articles, the
three Nanomedicine Centres of Excellence, granted by the Lund-
beck Foundation will introduce their projects and how they plan to
exploit the vast possibilities found in research and development on
a very small scale.

Biomembranes which will be studied and manipulated at nanosca-
le in CBN (The Lundbeck Foundation Centre for Biomembranes
in Nanomedicine) play a critical role in our life. Protein-membrane
and membrane-membrane interactions control signal transmissions
through biological membranes and learning much more about
these is crucial for successful drug delivery.

Cancer stem cells are thought to be responsible for the recurrence
of cancers and may be one reason for metastasis and eventually
cancer-related mortality. As cancer stem cells are usually resistant
to therapies aimed at cancer cells, the ability to address cancer stem
cells will be a fundamental step forward in cancer therapies that
will be addressed by NANOCAN - The Lundbeck Foundation
Nanomedicine Research Centre for Cancer Stem Cell Targeting
Therapeutics.

Individualized management (prevention, diagnosis and treat-
ment) of cardiovascular and musculoskeletal diseases as well as
tissue damage and regeneration will be addressed by LUNA — The
Lundbeck Foundation Nanomedicine Centre for Individualized
Management of Tissue Damage and Regeneration. This direction
is very significant, because cardiovascular diseases are now more
prevalent than cancer.

The publication rate of nanomedicine related papers is exploding
— it is growing faster than exponential since 2000. As Editor-in-

Chief of Nanomedicine: Nanotechnology, Biology and Medicine
(Nanomedicine: NBM) I would like to share my excitement and

pe that
l’-

optimism about the future of these centers. I ho

reviewed journal, which fol

nanomedicine.

nor worse — it is DIFFERENT.
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MEKANISMERNE BAG UBALANCEN MELLEM VAVS-
BESKADIGELSE OG VEVSREPARATION VED SYGDOM

Det nye forskningscenter har som sit mél at udvikle nye nanobase-
rede former for ‘molekylermedicin’, vevsspecifik medicinadmini-
stration, sygdomspévisende billeddannelse samt nye teknikker til
vaevsbeskyttelse og genopbygning med det sigte at bidrage til ud-
viklingen af individualiseret forebyggelse, diagnostik og behandling
af bade hjerte-kar-sygdomme og sygdomme i bevageapparatet.
Den hastigt stigende befolkningsalder i den vestlige verden er en
stor udfordring for det offentlige sundhedsvasen og sundheds-
okonomien, da den medforer et oget antal kronisk syge patienter.
Hjerte-kar-sygdomme og sygdomme i bevageapparatet reprasente-
rer de to mest betydningsfulde bidragydere til denne sygdomsbyr-
de. Den nuvarende begrensede succes i behandlingen af hjerte-
kar-sygdomme og sygdomme i bevageapparatet skyldes formentlig
en multifaktoriel sygdomsmekanisme, hvor sygdomsudviklingen

LUNDBECKFONDCENTRE 2009

STORE BEHANDLINGSMULIGHEDER
I EN LILLE VERDEN

INDIVIDUALISERET FOREBYGGELSE,
DIAGNOSTIK OG BEHANDLING

pavirkes af miljgmessige drsager sivel som af individuelle disposi-
tioner. Der er siledes et stort behov for udvikling af nye tilgange
til individualiseret og mere malrettet behandling af disse meget
samfundsbelastende sygdomme. Et gennembrud i fremtidens
behandling af hjerte-kar-sygdomme og sygdomme i bevaegeappa-
ratet kan kun nds ved at man kombinerer internationalt ferende
forskning indenfor nanoteknologi og translationel medicin.

ET STARKT FUNDAMENT

LUNA har afset i veletablerede tverfaglige forskningsmiljoer
mellem Det Sundhedvidenskabelige Fakultet og Interdisciplinart
Nanoscience Center. LUNA-projektet bygger sledes videre pa flere
teknikker udviklet gennem disse tvarfaglige samarbejdsprojekter,
som tilsammen danner et bredt fundament for fremtidens forsk-
ning i nanomedicin i Arhus. Projektet gennemfares med farende
forskere fra henholdsvis translationel biomedicinsk forskning,

Synchrotron tomografi billede af human stamcelle dyrket i et biomateriale med nanoporer. (J.V. Nygaard, iNANO)
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LUNA - THE LUNDBECK
FOUNDATION NANOMEDICINE CENTRE

FOR INDIVIDUALIZED MANAGEMENT
OF TISSUE DAMAGE AND
REGENERATION

Model af C5 genkendelsesmolekyle i kompleks med inhibitor.
(N. S. Laursen)

nanovidenskab, biomedicinsk billeddannelse og strukturel biologi
og molekylerbiologi.

"Det stdr klart, at nanomedicinens potentiale er enormt, og at nye
behandlingsformer vil kunne udvikles. Der er et stort behov for
forskning inden for feltet, og derfor er Lundbeckfondens satsning
meget visioner og rettidig. Nanomedicin er en hjgrnesten i Aarhus
Universitets forskningsstrategi, som nu fir tilfert helt afgorende
midler" siger centerleder Allan Flyvbjerg.

”Centret vil strebe efter at satte det bedst mulige hold af engagere-
de forskere ved at rekruttere post doc. medarbejdere og Ph.D.-stu-
derende internationalt. Desuden bidrager de mange udenlandske
forskningssamarbejder, som de enkelte forskningsgrupper i centeret
har, til at vi kan skabe et meget sterkt forskningsmilje i LUNA”
udtaler Jorgen Kjems.

GENSKABE BALANCE

Centrets centrale hypotese e, at hjerte-kar-sygdomme og sygdom-
me i bevegeapparatet skyldes en ubalance mellem vevsbeskadigelse
og kroppens naturlige evne til at reparere eller genopbygge edelagt
vav. Projekterne skal pavise de centrale mekanismer, som forérsager
sygdommene og udvikle teknikker, som kan genoprette denne
balance og stimulere veevsreparation. Der er en stigende erkendelse

PROFESSOR ALLAN FLYVBJERG,
ARHUS UNIVERSITETSHOSPITAL

OG DET SUNDHEDSVIDENSKABELIGE
FAKULTET, AARHUS UNIVERSITET OG
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"Det star klart, at nanomedicinens
potentiale er enormt, og at nye
behandlingsformer vil kunne udvikles.
Der er et stort behov for forskning
inden for feltet, og derfor er
Lundbeckfondens satsning meget
visioneer og rettidig.”

af, at en nyopdaget gruppe af molekyler ("genkendelsesmolekyler”)
udger neglen til ubalancen mellem vaevsskade og vevsreparation og
samtidig giver forklaringen p4 variation i sygdommenes sveerheds-
grad hos forskellige individer.

Det tverfaglige forskningssamarbejde skal skabe ny viden og om-
sztte den til helt ny teknologi, som forventes at kunne reducere
sygdomsbyrden for hjerte-kar-sygdomme og sygdomme i bevage-
apparatet via individualiseret forebyggelse, diagnostik og behand-
ling. De planlagte projekter vil siledes anvende de nye teknikker
fra nanoverdenen til undersegelse af disse molekylers rolle i syg-
domsudvikling i de to store sygdomsgrupper.

Endelig vil samarbejdet mellem sundheds- og nanovidenskab fore

til uddannelse af dygtige forskere med dyb indsigt i begge felter; en
kompetence der forventes at blive meget efterspurgt i fremtiden.
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INTELLIGENTE MISSILER MOD KRAFT

For nylig er en sjelden population af cancerceller med samme
overfladekarakteristika og egenskaber som stamceller blevet iden-
tificeret. Disse sikaldte cancer stamceller er modstandsdygtige
overfor de fleste kendte behandlinger og er staerke tilbgjelige til at
metastasere. Derfor ber den naste generation af anti-cancer medi-
kamenter have til formal at eliminere cancer stamceller og dermed
medvirke til at senke antallet af kraftrelaterede dedsfald.

Den store lighed mellem cancer stamceller og normale stamceller
medfgrer setligt store udfordringer, idet man skal undg at kreft-
behandlinger rettet mod cancer stamceller medforer skade pé de
modsvarende normale stamceller, der spiller en afggrende rolle for
regenerering af vav og organer i den menneskelige organisme.

NanoCAN centret forsker i konstruktion af intelligente 'nano-mis-
siler’, der selektivt dreber cancer stamceller uden at det medferer
alvorlige bivirkninger for de normale stamceller.
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MALRETTET BEHANDLING AF
CANCER STAMCELLER MED NANO-
CARRIERS

“Det er det ideelle tidspunke til forfalgelse af dette ambitisse mal”
siger centerleder Jan Mollenhauer. "Teknikker og know-how inden-
for nanoteknologi og molekyler biomedicin har niet et punkt af
konvergens, som for forste gang tillader en systematisk sammenszt-
ning af intelligente medikamenter i laboratorier. Hermed 4bnes nye
muligheder for at opnd hurtige og spendende fremskridt indenfor
dette felt.”

“NanoCAN vil koncentrere sine aktiviteter omkring brystkreft,
der stadig medforer deden for hver fjerde patient, og som dermed
er den primare 4rsag til kreftrelaterede dedsfald blandt kvinder.
"Den generelle strategi bag NanoCAN kan dog ogsa rettes mod
andre krefttyper eller benyttes til at udvikle legemidler til normale
stamceller til regenerativ medicin” forklarer Jan Mollenhauer.

ET BYGGESZAT TIL INTELLIGENTE NANO-MISSILER
Vi vil opdele de nye leegemidler i tre dele; et malsegende, et dre-
bende og et transport element. Disse tre elementer bliver udviklet

"Vi haber, at NanoCAN vil kunne
bidrage med vaesentlig fremgang for
udviklingen af nye midler mod kreeft,
og ser frem til at benytte os af de
spaendende forskningsmuligheder,
som donationen fra Lundbeckfonden
har givet 0s.”

Princippet bag de intelligente nano-lsegemidler der skal udvikles i NanoCAN centret er, at de ledes hen til stamcellerne via nano-skala "radar”-strukturer.
Et selektivt leegemiddel, der fungerer som "missil”, vil efterfalgende kun dreebe cancer stamcellerne (red), hvilket bremser dannelsen af nye cancerceller
(orange). Normale celler (bld) og normale stamceller (gren) forbliver upavirkede, og undgar saledes alvorlige bivirkninger.
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For at finde selektive leegemidler vil NanoCAN centret bruge celler med molekylzere fingeraftryk, der er seeregne for cancer stamceller eller normale
stamceller. Ved brug af en robot arbejdsstation med stor ydeevne vil hvert af de 20.000 humane gener blive inaktiveret i cellerne efterfulgt af en systematisk
scanning af effekten heraf. Avancerede biochips er blevet udviklet og benyttes til at indsamle data med sterst mulig molekylzer ngjagtighed.

parallelt og vil dernzst blive sat sammen til det aktive leegemiddel.
Dette vil ikke blot spare tid, men ogs tillade os at sammensztte de
forskellige komponenter i forskellige kombinationer, som f.eks. nir
man bygger med LEGO for at finde den optimale konfiguration.
Dette har yderligere den fordel, at vi lettere vil vere i stand til at
udskifte en af komponenterne for derved at kunne rette behand-
lingen imod andre krefttyper eller normale stamceller til regenera-
tive formal” siger centerleder Jan Mollenhauer.

De forskellige elementer i nano-legemidlerne vil blive indkapslet i
sma nanosferer, som vil kunne guides hen til cancer stamcellerne
ved hjelp af overfladestrukeurer, der genkender omrider af cancer
stamcellernes overflade. Selve angrebet pd cancer stamcellen sker
med smé stykker RNA, sékaldt silencing RNA eller siRNA, som
er kendt for at kunne slukke for aktiverede gener. Herved kan man
inaktivere bestemte gener i cancer stamcellerne.

AT FINDE NALEN I HOSTAKKEN

"Med hensyn il sdvel elementer til levering af legemidlerne som
RNA-nanoteknologien kan vi tage udgangspunkt i det forsknings-
grundlag, der er skabt i de to Grundforskningsfondcentre MEM-
PHYS og NAC ved Syddansk Universitet. Dette er et godt eksem-
pel p&, hvordan investeringer i grundforskning kan give nye mulig-
heder indenfor translationel forskning” konkluderer professor
Mollenhauer.”

En af de store udfordringer for forskerne i NanoCAN er, at alle
kendte overfladestrukturer, der tillader os at malrette legemidler
mod cancer stamcellerne, ogsé findes pd de normale stamceller,
der ikke ma skades af stofferne. Det er derfor NanoCAN centrets
mal at finde siRNA, der har en selektivt drebende effekt pé cancer
stamcellerne.

Strategien inkluderer konstruktionen af celler, der har de ‘mole-
kylere fingeraftryk’, som adskiller cancer stamceller fra normale
stamceller, og herefter at teste den drazbende effeke af siRNA for
hvert enkelt af de 20.000 humane gener i disse celler. For at kunne
gennemfere denne undersogelsesstrategi benyttes high-throughput
robotteknologi samt avancerede biochip formater i NanoCAN
centret. “Dette giver os teoretisk mulighed for at identificere lege-
midler til individualiseret behandling af kreft, fordi vi identificerer
leegemidler mod specifikke molekylere fingeraftryk. En svulst kan
derfor testes for om den har et sddant fingeraftryk, hvorfor det vil
vere muligt pd forhind at bestemme, om patienten vil have gavn
af en given behandling” siger Jan Mollenhauer. ”Vi hiber, at Nano-
CAN vil kunne bidrage med vasentlig og spendende fremgang
for udviklingen af nye midler mod kreft, og ser frem til at benytte
os af de spendende forskningsmuligheder, som donationen fra
Lundbeckfonden har givet os.”
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NY INDSIGT I CELLERS KOMMUNIKATION TIL GAVN
FOR PATIENTER

The Lundbeck Foundation Centre for Biomembranes in Nanome-
dicine (CBN) vil i de naste 5 &r besvare grundleggende sporgsmal
om, hvordan basale biologiske processer i cellers kommunikation
foregdr pd nanoskala niveau. Forstyrrelser i kommunikationen
mellem celler er et centralt element i udvikling af et utal af syg-
domme — fra bakterielle infektioner til sygdomme i den menneske-
lige hjerne som skizofreni og Parkinsons sygdom. Forskningsresul-
taterne kan pd sigt fore til helt nye principper for, hvordan vi
diagnosticerer sygdomme og udvikler legemidler.

Vi forventer at komme teettere pd en grundleggende forstdelse af
en rekke sygdomme ved at studere de biologiske processer, der
foregdr i cellens ydre barriere, cellemembranen. Hvor man tidligere
mest ansd cellemembranen for en inaktiv barriere, er det nu blevet
klart, at cellemembranen béde i bakterier og humane celler spiller
en dynamisk rolle i adskillige basale cellulere processer,” fortaller

Ulrik Gether.
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KOMMUNIKATION MELLEM
NERVECELLER OG SIGNALERING
MELLEM BAKTERIER

Gennem komplicerede interaktioner, som vi stadig ikke fuldt ud
forstar, kontrollerer cellemembranens fedtstoffer sammen med
membranproteiner en lang rekke essentielle cellulere funktioner
som f.eks. transport af naringsstoffer og ioner ind og ud af cellen,
frisetning af signalstoffer, cellers tilhaftning til andre celler eller
vaevskomponenter og overfersel af kemiske signaler mellem celler.
Det er bemearkelsesvardigt, hvor mange fellestrek der er imellem
disse processer i bakterier og menneskelige celler. Det understreger
deres fundamentale betydning for alle levende organismer.

I CBN vil vi fokusere pé vores ekspertiseomrider, kommunikation
mellem nerveceller og signalering mellem bakterier. Vi vil iser
undersgge to typer interaktioner, som kontrollerer signaloverfors-
len over biologiske membraner — protein-membran interaktioner
og membran-membran interaktioner helt ned pé enkeltmolekyle
niveau”, forklarer Dimitrios Stamou.

FRA NERVECELLER TIL 'NANOBEHOLDERE’
Nerveceller kommunikerer ved hjelp af kemiske signalmolekyler
(neurotransmittere), der findes i vesikler — sma nanoskala *behol-

Biologiske membraner udger nanobarrierer (tykkelse <10 nm), der adskiller cellens indre fra det omgivende miljo og definerer intracellulaere organeller og
strukturer. Figuren illustrerer signal transmission over biologiske membraner, hvilket repraesenterer den videnskabelige fokus i CBN. Signaler transmitteres
typisk over biologiske membraner via transmembrane proteiner som transportere, ionkanaler og receptorer. En anden mekanisme involverer endo/exocytose
af vesikler, der kan transportere signalmolekyler, som f.eks. neurotransmittere og virulensfaktorer.
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Vi er overbeviste om, at vores
arbejde over de neeste 5 ar ikke
bare vil fore til forbedret

forstaelse af signaltransmission
over biologiske membraner, men
ogsa til nye strategier for diagnostik
og behandling af sygdomme i
hjernen og af bakterielle infektioner.”

dere’ inde i cellen. Vesiklerne fusionerer med cellemembranen ved
en proces, kaldet exocytose, der forer til frisetning af neurotrans-
mittere til det omgivende milje. Neurotransmitterne udever deres
effeke ved at aktivere receptorer i cellemembranen i den tilstedende
nervecelle. Effekten af neurotransmitterne opherer ved, at de bli-
ver transporteret tilbage ind i nervecellen ved hjelp af serlige trans-
portproteiner i cellemembranen. CBN har serlig interesse i neuro-
transmitteren dopamin, der er essentiel for vores hjernes evne til at
kontrollere motivation, belgnning, indlering og bevegelser. For-
styrrelser i dopamins funktion spiller en central rolle ved en rekke
psykiatriske og neurologiske sygdomme, herunder skizofreni,
ADHD (Attention Deficit Hyperactivity Disorder) og Parkinsons
sygdom.

"Det er vort mél at udvikle ultrafslsomme assays til detektion af
enkelte receptor- og transportmolekyler i cellemembranen, ligesom
vi ensker at udvikle nye nanobiosensorer for dopamin og andre
signalstoffer. Det vil dramatisk forbedre vores evne til at undersoge
nanoskala begivenheder pé celleniveau og er meget vigtigt for at vi
kan opnd dybere indsigt i nervecellers kommunikation, og dermed
forbedre vores evne til at behandle sygdomme, hvor denne kom-
munikation ikke fungerer normalt”, siger Ulrik Gether.
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Visualisering ved konfokal fluorescence mikroskopi af dopamine trans-
porteren i levende dopaminerge neuroner ved brug af den fluorescerende
kokain-analog JHC 1-64. Den kemiske struktur af JHC 1-64 ses i bag-
grunden. (Eriksen et al, J. Neurosci. 2009)

FALLESTRAK MELLEM BAKTERIER OG NERVECELLERS
KOMMUNIKATION

En anden del af CBNs forskning har fokus pA membraners funk-
tion, ndr celler optager stoffer fra omgivelserne (endocytose) og nye
vesikler derved dannes og ndr celler afgiver stoffer til omverdenen
(exocytose) og vesikler derved smelter sammen med cellemembra-
nen. Disse processer er bide involveret i nervecellers frigivelse af
signalstoffer og i celle-til-celle signalering i bakterier. Ved brug af
avancerede nanoskala metoder, herunder nye superresolutions mi-
kroskopiteknikker, er det hensigten bade at studere og regulere de
to typer af membranfunktioner med det langsigtede mal at udvikle
nye principper for medicinsk behandling. Det er herudover milet
at bruge den opndede indsigt til at undersage de basale egenskaber
af naturlige og kunstige membranvesikler med henblik p4 at de-
signe sztlige ‘nanobeholdere’, der effektivt kan bringe legemidler
frem til det syge vev.

“Vi er overbeviste om, at vores arbejde over de neste 5 &r ikke bare
vil fore til forbedret forstelse af signaltransmission over biologiske
membraner, men ogs3 til nye strategier for diagnostik og behand-
ling af sygdomme i hjernen og af bakterielle infektioner”, forteller
Dimitrios Stamou.
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LUNDBECKFONDENS FORSKERPRISER

Lundbeckfonden har siden 1987 uddelt forskerpriser for at haedre
og fortsat stimulere fremragende forskere indenfor sundheds- og
naturvidenskab og derved ogsa sztte fokus pd forskningens sam-

fundsmessige betydning,.

Den storste og #ldste pris er Lundbeckfondens Nordiske Forsker-
pris, der i dag udger DKK 2 mio., hvoraf DKK 600.000 er en
personlig pris og DKK 1,4 mio. skal anvendes til forskning efter
prismodtagerens eget valg.

Denne pris blev stiftet i 1987 under navnet PV. Petersen Prisen og
etableredes i respekt for H. Lundbecks daverende forskningsdirek-
tor Poul Viggo Petersen, som blev den forste modtager af prisen.

Siden 1987 har prisen veret uddelt til 24 forskere heraf 15 fra dan-
ske forskningsinstitutioner, 4 fra svenske forskningsinstitutioner,

3 fra norske og 2 fra finske forskningsinstitutioner. Prisen er en
haderspris, der ikke kan soges. Ved valget af kandidater til prisen
radferer Lundbeckfondens forskerprisudvalg sig med forende for-
skere, herunder tidligere prismodtagere, og indhenter international
bedommelse af de foresliede kandidater som grundlag for tildeling
af prisen.

LUNDBECKFONDENS FORSKERPRIS FOR YNGRE
FORSKERE

Lundbeckfonden etablerede i 2001 en forskerpris for yngre forskere
under 40 &r. Efter opslag foresls kandidater til denne pris af
seniorforskere ved danske forskningsinstitutioner. Valget af pris-
modtager forestas af Lundbeckfondens forskerprisudvalg i samspil
med eksterne bedemmere. Prisen, der er en personlig pris pd DKK
300.000, forudsatter, at prismodtageren pd tildelingstidspunktet
udforer sin forskning ved en dansk forskningsinstitution.

LUNDBECKFONDENS TALENTPRISER

Fondens forskerprisudvalg kunne fra indstillingerne til forsker-
prisen for Yngre Forskere registrere, at der ogsa blandt helt unge
forskere under 30 &r var mange, der allerede havde ydet en bemar-
kelsesvardig forskningsindsats. Fondsbestyrelsen besluttede derfor
fra 2001 arligt at uddele tre priser til serligt talentfulde helt unge
forskere. Prisen, der er en personlig haderspris, er pd DKK
100.000.
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Kandidater foresls, efter opslag, af seniorforskere ved danske
forskningsinstitutioner, og fondens forskerprisudvalg udvalger
prismodtagerne i samspil med eksterne bedommere.

Adskillige af talentprismodtagerne er unge danske forskere, der pd
tildelingstidspunktet, som led i deres uddannelse, har opholdt sig
pd en udenlandsk forskningsinstitution. Prisen er ogsd tildelt unge
udenlandske forskere, der pd tildelingstidspunktet var tilknyttet en
dansk forskningsinstitution.

Der foreslas hvert ar mange kvalificerede kandidater til Lundbeck-
fondens haderspriser til yngre forskere og de helt unge forskere,
og fonden kan derfor med tilfredshed konstatere, at der er et godt
vekstlag i dansk forskning.

NY STOR PRIS I 2011

Lundbeckfondens bestyrelse har truffet beslutning om at med-
virke til etableringen af en i international sammenhang betydelig
europaisk pris indenfor hjerneforskning under navnet "The Brain
Prize’. Denne pris har til form3l at heedre fremragende europziske
hjerneforskere og at styrke samspillet mellem dansk og europzisk
hjerneforskning f.eks. ved at prismodtagerne indgér i forsknings-
udveksling med danske forskningsinstitutioner, atholder symposier
og lign. Det er hensigten, at prisen forste gang uddeles i 2011.

For at styrke den nye prisaktivitets muligheder for at fremme sam-
spillet mellem dansk og den gvrige europaiske hjerneforskning,
har Lundbeckfonden besluttet at sege en serlig prisfond *Grete
Lundbeck European Brain Research Foundation’ med en selv-
steendig bestyrelse og administration, og en internationalt sammen-
sat bedemmelseskomité etableret. Bestyrelsens medlemmer vil bl.a.
besta af rektorerne for Kebenhavns, Syddansk og Aarhus universi-
teter. Fonden og prisen er opkaldt efter Grete Lundbeck, der i
1954 p4 fremsynet vis stiftede Lundbeckfonden, hvilket har mulig-
gjort stotte af dansk forskning med betydelige belab.

Som felge af etableringen af den nye europiske pris har Lund-
beckfondens bestyrelse besluttet at ophere med uddelingen af den
Nordiske Forskerpris. Prismodtageren for 2010, professor dr.med.
Jes Olesen fra Glostrup Hospital, bliver siledes den sidste modtager
af denne pris.



DE 24 MODTAGERE AF LUNDBECKFONDENS
NORDISKE FORSKERPRIS

Professor, dr.med. Jes Olesen 2010 Professor, med.dr. Lars Farde

Professor, Ph.D. Mart Saarma 2009 Professor, dr.med. Thue W. Schwartz

Professor, dr.med. Niels E. Skakkebaek 2008 Forskningsprofessor, dr.scient. Peter E. Nielsen
Professor, med.dr., dr.h.c. Anders Bjérklund 2007 Professor, dr.med. Per Andersen

Professor, dr.med. & scient. Jens F. Rehfeld 2006 Professor, med.dr., dr.med et pharm.h.c. Arvid Carlsson
Professor, Ph.D. Ole Petter Ottersen 2005 Forskningsradsprofessor, overlaege, dr.med. et h.c. Niels A. Lassen
Professor, Ph.D. Jon Storm-Mathisen 2005 Professor, med.dr. Carl-Gerhard Gottfries

Professor, Ph.D. Matthias Mann 2004 Professor, med.dr. Lars-Inge Larsson

Professor, dr.med. Olaf Paulson 2003 Professor, dr.med., dr.scient. h.c. Erik Strémgren
Professor, MD., Ph.D. Kari Alitalo 2002 Professor, dr.pharm. Povl Krogsgaard-Larsen
Professor, dr.med. Keld Dang 2001 Professor, dr.med. et h.c. Mogens Schou

Professor, dr.scient. Karl Anker Jorgensen 2000 Direktor, civilingenior P.V. Petersen
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KLASSIFIKATION, EPIDEMIOLOGI
OG OMKOSTNINGER VED MIGRANE
PROFESSOR JES OLESEN




Lundbeckfondens Nordiske Forskerpris er en haaderspris, der gives for fremragende forskning pé hejt internationalt niveau
pa videnskabelige omrader, som fonden stetter. Prismodtageren modtager DKK 600.000 som en personlig haaderspris samt

DKK 1,4 mio. til forskning efter eget valg.

| 2010 tildeltes prisen til professor, dr.med Jes Olesen for hans banebrydende og omfattende bidrag til klinisk hovedpine-

forskning.

Migrene er en lidelse, som er karakteriseret ved anfald af sver
hovedpine, kvalme og eget folsomhed over for lys og lyd. Hvis der
forekommer neurologiske symptomer som syns- eller foleforstyr-
relser forud for hovedpinen betegnes den som migrene med aura.
Under anfald er patienterne ofte sengeliggende. Det er vigtigt at
afdakke de underliggende sygdomsmekanismer for at kunne
udvikle bedre medicin. Denne artikel fokuserer pa de offentlige
sundhedsaspeketer i forbindelse med migrene.

KLASSIFIKATION OG DIAGNOSTICERING

For at identificere hvor ofte en lidelse forekommer, skal denne
kunne diagnosticeres pracist og ensartet i hele verden. Dette blev
muligt i 1988, da "Den Internationale Klassifikation af Hoved-
pinesygdomme” blev udarbejdet med Jes Olesen som drivende
kraft. Samtlige hovedpinelidelser blev placeret i et logisk hierarki,
som indeholdt pracise kriterier for alle de forskellige diagnoser. Ef-
terfolgende er denne klassifikation blevet opdateret og implemente-
ret af WHO. Klassifikationen af de forskellige typer af migrene er
vist i tabel 1, og de diagnostiske kriterier for migrene uden aura er
vist i tabel 2.

HVOR HYPPIG ER MIGRANE?

Inden for de sidste ar har 10 pct. af den danske befolkning haft

et eller flere migreneanfald og 16 pct. har haft migrene pa et eller
andet tidspunkt i deres liv. Overordnet synes der at veere meget
sma variationer i disse tal, sivel lande imellem som mellem hgjt og
mindre hgjt udviklede samfund samt land- og byomrider. Asiater
har muligvis mindre migrene end afrikanere og kaukasiere, men
det kan ikke afvises, at kulturelle forhold har haft indflydelse p&

rapporteringen af symptomer.

De fleste mennesker har relativt sjeldent anfald, men to pct. af
befolkningen har to eller flere manedlige anfald, der undertiden
varer op til tre dage. Yderligere er migrenepatienter oftere dispone-
ret for andre lidelser (sikaldt co-morbiditet) som depression, angst,
allergi og stofskiftelidelser. Der er ogsd konstateret en aget frekvens
af slagtilfelde hos yngre kvinder med migrene, iser hvis de har
migrene med aura. Nye danske og udenlandske befolkningsunder-
sogelser viser, at stadigt flere fir migrane, men 4rsagen hertil er
endnu ikke klarlagt. Kendskab til baggrunden for denne stigning er

afgorende, hvis en ‘migreneepidemi’ skal kunne undgis.

OMKOSTNINGER VED HOVEDPINESYGDOMME

WHOs undersagelse "The Global Burden of Disease” malte hel-
bredspévirkning fordrsaget af alle sygdomme i hele verden ved brug
af DALY (Disabililty Adjusted Life Years), som angiver antallet af
tabte &r som felge af pavirket helbred. Migrane var pd top 20-listen
og hos kvinder var den nummer 12, hvilket afspejler den ogede
hyppighed og sverhedsgrad af lidelsen hos kvinder. En dansk un-
dersogelse viste, at en ud af seks dages sygefraveer pé arsbasis eller
17 pct. af al sygefravar skyldes migrene eller anden hovedpine.
Adgangen til mere effektiv medicin ved anfald har endnu ikke
reduceret dette tal, og bedre profylaktisk behandling er afggrende,
hvis migreenens andel af den samlede helbredspavirkning skal
reduceres.

I den omfattende undersogelse: ”Cost of Disorders of the Brain in
Europe” blev de gkonomiske omkostninger ved 12 alvorlige lidelser
i hjernen mélt i 27 lande. De samlede omkostninger ved migrene i
EU (450 mio. indbyggere) var 27.000 mio. Euro om aret (forde-
lingen fremgdr af figur 1). Storstedelen heraf skyldtes sygefraver.
Sammenlignes med andre sygdomme i hjernen, ligger migrene
efter demens, men var samlet set dyrere end epilepsi, Parkinsons
sygdom eller dissemineret sklerose (figur 2), selvom sidstneevnte
sygdomme havde en hgjere andel af direkte omkostninger. Ifolge
danske undersogelser er andre hovedpinetyper mindst lige s& om-
kostningstunge som migrene. I en igangvarende europaisk under-
sogelse opdateres den tidligere omkostningsanalyse, og den udvides
til at omfatte yderligere seks lidelser. Herved vil inddragelsen af
ikke-migrene hovedpinetyper sandsynligvis medfore, at de samlede
arlige omkostninger ved hovedpine i Europa nir over 50.000

mio. Euro, hvilket svarer til de &rlige samfundsomkostninger ved
demenssygdomme.

KONKLUSIONER

Der findes nu klare definitioner og klassifikationer af migrene og
andre hovedpinetyper med velbeskrevet epidemiologi, ligesom om-
kostningsniveauet for samfundet er beregnet. Dansk migreneforsk-
ning har i 35 &r veret karakeeriseret ved en translationel tilgang

til forstdelsen af de molekylere og cellulere sygdomsmekanismer,
belysningen af sygdommens frekvens og dens samfundsmassige og
personlige omkostninger. Dette har bidraget til, at dansk migrene-
forskning nu er hejt placeret internationalt, hvor forskere og
klinikere er stadigt mere fokuserede pa den neurobiologiske forsk-
ning, der har til formal at opna en bedre forstielse af sygdoms-
mekanismerne for dermed at kunne udvikle bedre behandlinger.
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Tabel 1/ Klassifikation af migreene

Migraene uden aura

Migraene med aura

Typisk aura med migraene hovedpine

Typisk aura med ikke-migraene hovedpine

Typisk aura uden hovedpine

Familizer hemiplegisk migreene

Sporadisk hemiplegisk migreene

Migreene af basilaristype

Periodiske syndromer i barndommen som normalt
er forstadier til migreene

Cyklisk opkastning

Abdominal migreene

Benign anfaldsvis svimmelhed i barndommen

Nethinde migraene

Komplikationer ved migreene

Kronisk migraene

Vedvarende migraene

Vedvarende aura uden infarkt

Migreene udloste slagtilfeelde

Migreene udloste krampeanfald
+ Sandsynlig migraene

+ Sandsynlig migraene uden aura
+ Sandsynlig migraene med aura
+ Sandsynlig kronisk migraene

Figur 1

OMKOSTNINGER VED NEUROLOGISKE LIDELSER, HERUNDER

MIGRZENE, FORDELT PA RESSOUCEFORBRUG I EUROPA

Tabel 2 / Diagnostiske kriterier for migraene uden aura:

A. Mindst 5 anfald der opfylder kriterierne B-D
B. Hovedpineanfald der varer 4-72 timer
(ubehandlet eller behandlet uden resultat)

C. Hovedpine med mindst to af folgende karakteristika:
1. ensidig placering
2. pulserende karakter
3. moderat eller sveer smerteintensitet
4. forveerring ved almindelig fysisk aktivitet
(f.eks. gature eller gang pa trapper)

D. Ved hovedpine mindst ét af felgende symptomer:
1. kvalme og/eller opkastning
2. lys- og lydoverfglsomhed

E. Er ikke forarsaget af en anden lidelse

Figur 2

OMKOSTNINGER FORBUNDET MED HJERNESYGDOMME
I EUROPA

Premature death 0.5%
Hospitalization 12%
Drugs 5%

Outpatient care 7%
Social services 31%
Informal care 9%
Other direct costs 5%
Sick leave 28%

Early retirement 3%
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DNA-SKADE RESPONSET:

CELLENS INDBYGGEDE FORSVAR MOD KRZEFT

PROFESSOR NIELS MAILAND

En menneskekrop bestér af lige i underkanten af en million mil-
liard celler. Skal en si kompleks organisme kunne fungere, kraever
det, at alle celler indgir i et socialt netvark, som dikterer hvordan
hver enkelt celle skal opfore sig. Et vigtigt princip i den ferdig-
udviklede organisme er, at der skal veere homeostase, dvs. balance
mellem hvor mange celler der der, og hvor mange nye celler der

dannes. Derfor udgves der streng kontrol med cellevekst, bide fra
cellernes indre og fra pavirkninger i deres miljo. Kraft opstdr nir
en enkelt celle undslipper denne kontrol og begynder at dele sig
uhzmmet, hvilket kan give anledning til dannelsen af en klump af
celler, en kreftsvulst.
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"Udfordringen med at holde DNA'et fri for skader har
eksisteret lige siden livets oprindelse for milliarder af ar

siden. Derfor er der igennem evolutionen udviklet og forfinet
metoder til at beskytte celler mod de livsfarlige konsekvenser

af DNA-skader.”

Grunden til at kreftceller ikke opforer sig som vores normale cel-
ler er, at deres DNA er anderledes. Tilfeldige @ndringer i cellens
DNA, kaldet mutationer, kan betyde, at der bliver produceret for
meget eller for lidt af bestemte proteiner, eller at de fir en skadelig
funktion. Da det er cellens proteiner, der udferer alle dens proces-
ser, kan disse 2ndringer dermed ogsa bevirke, at den normale kon-
trol med celledeling bliver sat ud af kraft. Langt de fleste mutation-
er opstdr som resultat af en DNA-skade, der ikke bliver repareret
korrekt. Faktisk udsattes cellerne konstant for DN A-skader, bade
fra naturens side og pga. en usund livsstil. Blandt de naturlige
kilder til DNA-skader er frie radikaler dannet ved cellens naturlige
stofskifte samt stréling fra solen og rummet. P4 livsstilssiden udsat-
ter man sig selv for DNA-skader, f.eks. nir man ryger, solbader for
meget eller er i kontake med giftige kemikalier.

Udfordringen med at holde DNA’et fri for skader har eksisteret lige
siden livets oprindelse for milliarder af ar siden. Derfor er der igen-
nem evolutionen udviklet og forfinet metoder til at beskytte celler
mod de livsfarlige konsekvenser af DNA-skader. Siledes rider alle
celler over en lang rakke proteiner, hvis vigtigste opgave er at sorge
for, at skader pd DNA bliver repareret effektivt og korrekt. Disse

proteiner fungerer i et kompliceret netvark af signaleringsveje, som
tilsammen kaldes DNA-skade responset, og som i forbindelse med
DNA-skader pavirker mange aspekter af celleregulering, sdsom
cellevakst, celleded og — selvfolgelig — DNA-reparation. Celler,
der er i feerd med at vokse og dele sig, er serligt folsomme overfor
DNA-skader og konsekvenserne heraf, og derfor trykkes der popu-
leert sagt p& pauseknappen i disse celler, ndr de udsttes for sa-
danne skader, si deres vakst midlertidigt bremses, indtil skaden er
repareret.

Et af hovedmailene med Niels Mailands forskning pd Kreftens
Bekempelse har veret at forstd hvordan DNA-skade responset
fungerer i menneskeceller, og dermed ogsd hvordan det beskytter
mod kreft. Sammen med sine kolleger har han fokuseret pd at
identificere de proteiner, der er med til at vedligeholde og reparere
vores DNA, samt at forstd hvordan de spiller sammen. En vigtig
egenskab for mange af disse proteiner er, at de hobes op ved DNA-
skader (figur 1). Herved opnds en hgjere lokal koncentration af
reparationsfaktorer, hvilket sikrer en effektiv reparation af DNA.
Proteinerne ankommer ekstremt hurtigt til de opstdede DNA-ska-
der i en ngje tilrettelagt rekkefolge. De seneste drs intensive forsk-

Figur 1

Binding af proteiner til DNA-skader. Ved at fore en laserstrale igennem
cellekernerne beskadiges DNA'’et i laserens spor. Mange af proteinerne

i DNA-skade responset reagerer pa dannelsen af disse leesioner ved at
akkumulere pa de steder i cellekernen, hvor skaderne findes. Her er det to
cellekerner, som indeholder proteinet 53BP1, koblet til det gronne
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fluorescerende protein (GFP) som er blevet ramt af laseren. De to billeder
er taget henholdsvis fer (venstre) og 10 minutter efter laserbestralingen
(hajre). Den granne streg gennem cellekernen viser, at der er ophobning af
GFP-53BP1 som tegn pa, at DNA-reparationen er i gang.




Et koncentreret publikum horer om detaljerne i DNA skaderesponset

ning i DNA-skade responset har vist, at reparationsproteinerne
hjelper hinanden med at finde DNA-skaderne ved kemisk at
modificere sdvel hinanden som kromatin (den proteinstruktur
som DNA er pakket ind i). Disse modifikationer udger en slags
lim, som tillader proteinerne at binde til hinanden p& nye mader
samt at blive "klistret” fast til DNA-skaderne. Vores forskning har
bl.a. identificeret tre enzymer (RNF8, RNF168 og HERC2), som
kemisk modificerer kromatin ved DNA-skader med molekylet
ubiquitin. Herved @ndres kromatinstrukturen, og der dannes en
bindingsplatform for en rekke DNA reparationsproteiner (figur
2). Fjernes bare ét af disse tre enzymer, kompromitteres DNA
reparationen, og cellernes evne til at overleve DNA-skader redu-
ceres markant. RNF8, RNF168 og HERC2 proteinerne er séledes
centrale komponenter i vores cellers forsvar mod DNA-skader

og dermed potentielt ogsd de sygdomme, der er forbundet med
defekeer i dette respons.

En detaljeret indsigt i de molekylere aspekeer af DNA-skade re-
sponset er en vigtig forudsetning bade for at forstd hvordan kreeft
opstar og for at forbedre kraftbehandling. Det er skader pa vores
DNA, der ligger bag kreft, men paradoksalt nok behandler vi

faktisk ved kemo- og straleterapi de fleste kraftsygdomme ved at
forsoge at beskadige kreeftcellernes DNA si meget, at de dor af det.
Kraftceller er normalt mere folsomme overfor DNA-skader end
vores raske celler, fordi deres DNA-skade respons er edelagt tidligt
i forlgbet af deres tranformation fra normal celle til kraeftcelle.
Derfor virker kemo- og strilebehandling i mange tilflde. Effek-
ten af disse behandlinger pé raske celler sztter dog granser for,
hvor aggressivt kreften kan behandles med disse metoder, og de
velkendte bivirkninger ved kemoterapi skyldes utilsigtet drab pd de
mest folsomme af kroppens raske celler. Derfor forskes der inten-
sivt i yderligere at mlrette behandlingen mod kreftcellerne, bl.a.
ved at hemme specifikke enzymer i DNA-skade responset. RNF8,
RNF168 og HERC2 er alle oplagte proteiner at udvikle hemmen-
de stoffer mod. Rationalet er, at kraftcellerne i forvejen er blevet til
som folge af et kompromitteret DNA-skade respons, si den ekstra
indgriben i deres i forvejen svaekkede evne til at reparere DNA kan
’skubbe dem ud over kanter’, hvorimod normale celler typisk vil
have alternative forsvarsmekanismer til ridighed. De kommende
ars forskning vil forhabentlig vise, om mélrettet heemning af disse
og andre enzymer i DNA-skade responset kan danne grundlag for
ny, forbedret og mere skdnsom kreftterapi.

Figur 2

Simplificeret model af hvordan RNF8, RNF168 og HERC2 signalerer
tilstedeveerelsen af DNA-skader og stimulerer reparation af DNA. Nar der
opstar skader pa DNA, tiltreekkes RNF8 lynhurtigt til det sted pa DNA, hvor
skaden er sket (Trin I). Tilstedeveerelsen af DNA-skader stimulerer samtidig
binding af RNF8 til HERC2, og sammen vedhaefter disse to proteiner en
kaede af ubiquitin-molekyler til kromatin i umiddelbar nserhed af DNA-ska-
den (Trin I). Ubiquitin-kaeden fungerer som en bindingsplatform for

RMFE

/

Kromatin

Trin 1

e

Trin 2

proteinet RNF168, som ligeledes er i stand til at pafere ubiquitin-keeder
til kromatin ved DNA-skader, og dermed forages maengden af ubiquitin i
nzerheden af DNA-skader. Den hgje koncentration af ubiquitin-keeder ved
DNA-skader virker nu som en effektiv bindingsplatform for en raeekke DNA
reparationsfaktorer (afbildet i grat), som saledes bringes i kontakt med
DNA-skaderne og effektivt reparerer disse for at genoprette det intakte,
skadefri DNA.

RMF168

Trin 3
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Hvad handler din forskning om?

Hvor vigtigt er samarbejdet med inter-
nationale kolleger for din forskning og
dit forskningsfelt?

Hvad haber du iszer at opna med den
bevilling, du har faet fra Lundbeck-
fonden?

Electrostatic lon Storage ring i Aarhus
(ELISA). loner lagres i ringen, og deres
vekselvirkning med laser lys under-
soges.

Aarhus Storage Ring i Danmark
(ASTRID) er en meget intens lyskilde
(synkronstralefacilitet). Lys i balgeleeng-
deomradet 170-300 nm bruges til at
studere DNA.

Navn:
Steen Brogndsted Nielsen

Uddannelse og alder:
Cand. scient. fra Syddansk Universitet og Ph.D. fra Kebenhavns Universitet, 37 ar

Forskningsfelt:
Molekylefysik og fotobiofysik

Forskningsmal:
At afdaekke elektroniske egenskaber af molekyleere ioner og betydningen af deres omgivende miljo

Min forskning handler om at beskrive anslaede molekyleere tilstande, deres udseende, dynamik og indflydelse
pa reaktionsveje. At et molekyle er anslaet betyder, at en af dets elektroner er loftet op i en hojere energitil-
stand. Sadanne anslaede tilstande spiller en stor rolle overalt i naturen, f.eks. ved fotosyntese. Jeg er blandt
andet interesseret i at forstd DNA's fotofysik, d.v.s. molekylets reaktion pa lyspavirkning, og hvorfor DNA
faktisk er ret fotostabilt. DNA virker naermest som en solskeerm ved effektivt at omdanne elektronisk energi til
varme. Min gruppe undersgger i detaljer den elektroniske kommunikation imellem baserne i DNA bade i vee-
ske- og gasfase. Et mal for vores forskning er at designe en DNA-streng, der kan anvendes som nanoledning
i molekyleer elektronik. Peptider, som er korte stumper af proteiner, udger en anden interessant klasse af bio-
molekyler. Vi forsgger at dirigere klgvningen af peptider i bestemte retninger ved at pavirke deres elektroniske
tilstande. Vi studerer ogsa det molekyle, der giver anledning til ildfluers lysudsendelse og metalloporphyriner
som f.eks. haem, der giver blod dets rode farve. Vores forskning kraever detaljerede beskrivelser af moleky-
lernes forskellige elektronisk anslaede tilstande. Miljget omkring de fotoaktive molekyler bygges gradvist op
eksperimentelt for at afdeekke betydningen af enkelte vandmolekyler eller aminosyrer for deres fotoaktivitet.

Jeg har flere samarbejdspartnere i udlandet end herhjemme. Det er i det hele taget en inspirerende og spaen-
dende vekselvirkning at arbejde med forskere fra hele verden og lzere nye mader at gore tingene pa. At samle
det bedste fra mange forskningsmiljger er ideelt. Jeg sigter helt bevidst mod at have forskellige nationaliteter

i min gruppe.

Bevillingen gor det muligt for mig at beholde farertrajen indenfor mit felt. En ting er at bygge en gruppe op, en
anden er at bevare den. Jeg har kunnet fastholde meget talentfulde post docs og ansaette nye engagerede og
dygtige Ph.D.-studerende. Med avanceret udstyr til radighed som lagerringene ELISA (gasfaseeksperimenter)
og ASTRID (synkrotronstralekilde til oplasningseksperimenter), kan jeg give min gruppe enestaende arbejds-
betingelser. Vores ambition er ogsa at udvikle udstyr til nye typer eksperimenter.

Forskningen er tveerfaglig: Ved hjeelp af fysike-
rens redskaber adresseres problemstillinger i
kemi og biofysik.

N
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Hvad handler din forskning om?

Hvordan skaber man sig en karriere
som forsker — har du fulgt en 'master-
plan'?

Hvad haber du isar at opna med den
bevilling du har faet fra Lundbeck-
fonden?

Den 23. november 2009 klokken 14:22
kolliderede to protoner fra LHC for forste
gang i ATLAS-detektoren. Resultatet

af kollisionen kan ses i figuren, hvor de
farvede linier og reekkerne af hvide prik-
ker viser ladede partiklers passage ud
gennem detektoren.
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Navn:
Troels C. Petersen

Uddannelse og alder:
Cand. scient. fra Kabenhavns Universitet og Ph.D. i partikelfysik fra Universite de Paris XI, 34 ar

Forskningsfelt:
Partikelfysik ved CERNs LHC-accelerator

Forskningsmal:
At soge efter nye partikler/feenomener i data fra LHC, specielt morkt stof

Forskning i Universet og dets indhold har indenfor de sidste ar vist, at stof som vi kender det — i form af
atomer — kun udger en meget lille del af Universet — mindre end 5 pct. Resten er i hoj grad "usynligt" for os og
bestar af det, vi kalder morkt stof og merk energi.

Det marke stof synes at besta af en endnu ukendt type partikler. Yderligere er der teoretiske grunde til, at
man mener, at der er flere fundamentale partikler, end dem vi allerede kender (som f. eks. elektroner). Derfor
udger jagten pa det marke stof muligvis den sterste udfordring for det 21. arhundredes naturvidenskabelige
grundforskning.

Med CERNSs nye LHC accelerator er vi muligvis i stand til at frembringe disse nye partikler i energirige proton-
kollisioner i laboratoriet og studere dem med avancerede detektorer, eksempelvis ATLAS-detektoren. Den
forste af de gennemforte kollisioner er vist i figuren.

| foraret blev LHC klar til i 18 maneder at kollidere protoner, som bliver bragt op i ekstremt hgj fart. Det er pa
baggrund af disse ’partikelsammensted’, at de farste skridt i jagten pa bl.a. markt stof vil blive taget. Den
daglige korsel af LHC acceleratoren udger saledes "pulsen" i vores forskning, og forventningerne til det vi kan
finde under den efterfalgende tids dataanalyse er tarnhgje.

Vejen til resultater er dog fyldt med store udfordringer. Blandt andet vil behandlingen af den helt enorme
datameengde (10.000.000 GB/ar) kraeve helt ny brug af computere og netvaerk. Heldigvis kan vi se, at LHC-
acceleratoren og ATLAS-eksperimentet virker bedre end de fleste havde turdet habe pa og allerede giver
gode resultater.

Jeg gjorde mig nogle overvejelser, da jeg i sin tid skulle starte pa en videregdende uddannelse. Jeg ville
gerne veere forsker, men jeg vidste ogsa, at det ikke er noget, man bare kan veaelge at blive. Derfor har min
plan altid veeret at forfolge forskerkarrieren, sé lzenge det lod sig gere, med det sikkerhedsnet at en naturvi-
denskabelig uddannelse ogsa giver et veeld af andre muligheder.

Alene at veere en del af ATLAS-eksperimentet og bidrage til forskningen i partikelfysikkens og Universets
gader er for mig en stor motivation og zere. Hvis vi sa ogsa ger en stor opdagelse, som f. eks. at finde kandi-

dater til markt stof og/eller Higgs-partiklen (den sidste uopdagede partikel i vores model for verden), vil jeg
ikke blot veere yderst stolt, men ogsa vide, at jeg bidraget med vaesentlig ny viden om Universet.

g
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Hvad handler din forskning om?

Hvordan skaber man sig en karriere
som forsker?

Skematisk model af en polariseret
epithelcelle. Adherens junction (AJ) er
lokaliseret mellem den apikale og baso-
laterale plasmamembran. Den apikale
plasmamembran (PM) er epithelets
overflade. Den laterale plasmamembran
har kontakt til naboceller og den basale
plasmamembran vender ud mod den
ekstracellulzere matrix (ECM: bindevaev
og blodbane). Nydannede plasmamem-
bran proteiner sorteres i Golgi netvaerket,
som ligger som en stak tallerkener over
cellekernen, og transporteres i sma
bleerer, kaldet vesikler, ud til plasma-
membranen. (LN. Nejsum og WJ.
Nelson; Front. Biosci. 2009).

Navn:
Lene Niemann Nejsum

Uddannelse og alder:
Ph.D. fra Aarhus Universitet og cand.scient. i biologi, 35 ar

Forskningsfelt:
Cellepolarisering og proteinsortering

Forskningsmal:
At kortleegge cellens sortering af membranproteiner

Min forskning fokuserer pa specialiserede funktioner i epitheler, som er de veev, der danner kroppens indre
og ydre overflader. For at et epithel skal fungere korrekt, er det vigtigt, at de forskellige dele af cellernes over-
flade (sakaldte plasmamembrandomaener) har den rigtige sammenszetning af ionkanaler og transportmole-
kyler. Dette forudseetter, at nysyntetiserede proteiner transporteres til det korrekte plasmamembrandomaene,
og at de her reguleres korrekt mht. antal, lokalisering og aktivitet. Under mit post doc. ophold hos professor
W. James Nelson pa Stanford Universitet klarlagde vi, at nysyntetiserede proteiner, der skal fungere i det
omrade af epithelcellens membran, som vender veek fra epithelets overflade sorteres i cellens sakaldte Golgi
netveerk (se figur), inden de transporteres til plasmamembranen. Min nye forskningsgruppe ved Aarhus
Universitet skal undersage den molekyleere mekanisme, dvs. identificere de molekyler, der er ansvarlige for
denne sortering og undersage den fysiologiske konsekvens af sorteringsmekanismen ved hjeelp af dyremo-
deller. Derudover skal gruppen ogsa undersgge, hvorledes plasmamembrankanaler og transportmolekyler
forankres og reguleres i henholdvis den laterale (kontakt til nabocelle) og basale (kontakt til underliggende
veev) plasmamembran ved brug af nanomaterialer og specialiseret mikroskopi; total internal reflection fluore-
scence (TIRF). Denne forskning vil klarlaegge helt nye reguleringsmekanismer for kanal- og transportproteiner
og dermed bidrage med ny viden om sygdomme, som skyldes ubalance i cellers salt- og vandbalance.

For at komme i betragtning som gruppeleder pa universitetet og til en bevilling som et Lundbeckfond Junior
Group Leader Fellowship skal man have en unik forskningsprofil, en steerk publikationsliste og forskningsplan.
Derudover skal man ogsa have evner og ambitioner til at veere vejleder og leder.

Jeg sogte bevidst en post doc. stilling uden for min Ph.D.-vejleder professor Sagren Nielsens (Aarhus Universi-
tet) netvaerk, idet jeg enskede at dygtiggere mig inden for et nyt forskningsomrade. Med hjeelp fra mit eksiste-
rende netvaerk fik jeg professor W. James Nelsons laboratorium pa Stanford Universitet anbefalet som et af
verdens forende inden for forskning i epithelcellepolarisering. Jeg sendte ham en uopfordret ansagning, hvori
jeg begrundede, hvorfor jeg havde udset mig netop hans laboratorium, og hvorledes et leengerevarende op-
hold i hans forskningsgruppe kunne give mig den baggrund, jeg behovede for at blive selvstaendig. Jeg havde
finansiering fra Danmark, hvilket er vigtigt, da det giver en meget stor grad af frihed til at forfolge egne forsk-
ningsinteresser. Efter knap fem ar ved W. James Nelsons laboratorium undersegte jeg mulighederne for at
tilslutte mig et forskningsmilje i Danmark. Jeg segte Lundbeckfondens Junior Group Fellowship for at tilslutte
mig Molekylzerbiologisk Institut pa Aarhus Universitet, og har nu faet muligheden for at starte min egen
forskningsgruppe.

Jeg gleeder mig til at blive selvsteendig gruppeleder, og jeg ser meget frem til at uddanne og vejlede nye
talenter.

Apical PM Apical PM Apical PM
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Navn:
r Soren Goegsig Faarup Rasmussen

-F Uddannelse og alder:
Ph.D. fra Kebenhavns Universitet, cand.scient. i humanbiologi, 40 ar

. Forskningsfelt:
Struktur biologi og molekyleer farmakologi

= |
5 Forskningsmal:
At opna indsigt i aktiveringsmekanismen for G-protein koblede receptorer og substrattranslokationsmekanis-
. : i men for neurotransmitter transportere

Hvad handler din forskning om? At klarleegge sammenhaenge mellem den molekylaere struktur af G-protein koblede receptorer og neuro-
transmitter transportere og de sendringer i strukturen, der ligger til grund for deres respektive funktioner.

G-protein koblede receptorer fungerer som en slags kontakter pa cellens overflade, der kan teendes eller
slukkes alt afheengig af hvilke eksterne stimuli receptoren pavirkes af sdsom hormoner, neurotransmittere
eller lzzgemidler. Nar et hormon bindes til sin receptor aktiveres receptoren (den teendes) ved at eendre form
fra en inaktiv til en aktiv tilstand. Cellen kan via sine G-proteiner, som sidder pa indersiden af cellemembra-
nen, registrere aktiverede receptorer pa celleoverfladen og derigennem udlgse et internt respons i cellen pa
eksterne stimuli. Jeg har under mit post doc. ophold i professor Brian Kobilka’s laboratorium pa Stanford
University veeret med til at klarleegge den molekyleere struktur af en bestemt G-protein koblet receptor, den
beta2 adrenerge receptor, i dens inaktive tilstand vha. rentgen krystallografi. Jeg har efterfalgende arbejdet
pa at krystallisere den samme receptor i en aktiv tilstand. Hvordan receptoren aendrer struktur mellem inaktive
og aktive tilstande ved binding af naturlige bindingspartnere eller lsegemidler kan dog ikke udelukkende
belyses ud fra krystalstrukturer. Med midlerne fra Lundbeckfonden vil min forskergruppe bla. arbejde pa at
klarlazgge hormon- og laegemiddel-inducerede strukturelle sendringer i G-protein koblede receptorer ved
hjeelp af fluorescensspektroskopiske og elektron paramagnetisk resonans (EPR) teknikker.

Hvor vigtigt er samarbejde med Det har haft stor betydning for min forskning og der er mange fordele ved at etablere internationale forsk-
internationale kolleger for din ningssamarbejder. | enkelte tilfeelde har et samarbejde veeret afgorende for gennemfarligheden af et
forskning og dit forskningsfelt? forskningsprojekt, hvor det i andre har styrket et manuskripts videnskabelige veerdi at inkludere forsags-

resultater fra en eller flere samarbejdspartnere. Undervejs i et forskningssamarbejde opstar der ofte nye
opdagelser, ideer eller muligheder der udvikler eksisterende projekter eller som skaber helt nye.

| forskningsfelterne for struktur-funktion studier af G-protein koblede receptorer og neurotransmitter transpor-
tere er der ofte et internationalt samarbejde mellem eksperimentalister og teoretikere med ekspertise i mole-
kylaerdynamiske simuleringer. Eksperimentalisterne har indimellem forsegsresultater, der er svaere at publi-
cere alene og som har gavn af at blive fortolket eller understottet af simuleringer. Teoretikeren kan omvendt
have brug for eksperimentalisten til at teste validiteten af en forudsigelse opnaet ved simulering.

Den molekyleere struktur af den beta2
adrenerge receptor (bld) i dens inaktive
tilstand, hvortil betablokkeren carazolol
er bundet (orange).
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Hvad handler din forskning om?

Hvor vigtigt er samarbejdet med
internationale kolleger for din
forskning og dit forskningsfelt?

Forenklet oversigt over calcium
signalering i nerveterminaler.
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Navn:
Martin Rossel Larsen

Uddannelse og alder:
Lektor, cand. scient., Ph.D. fra Syddansk Universitet, 40 ar

Forskningsfelt:
Biokemi og molekyleer biologi

Forskningsmal:
Funktionel karakterisering af aktiverings-afhaengige signalbaner i nerveterminaler.

En synapse er en specialiseret kontakt, hvor signaloverforsel kan finde sted mellem to nerveceller. | kemiske
synapser sker dette ved hjzelp af sma signalmolekyler, neurotransmittere, som muligger celle-til-celle kom-
munikationen mellem nerveceller. Molekylerne gemmes i sméa pakker kaldet synaptiske vesikler (SVs), som
er bundet til celleskelettet i nerveterminalen, nar nervecellerne ikke er aktive. Nar en nervecelle er blevet
aktiveret, bliver neurotransmittermolekyler frigivet af den preaesynaptiske nervecelle ud i den synaptiske kloft,
som er det snaevre rum mellem den prae-og postsynaptiske celle (dvs. den nervecelle, der sender et signal
og den celle, der modtager signalet). Her binder og aktiverer de specifikke receptorer pa den postsynaptiske
membran, som videreforer signalet i celle-til-celle kommunikationen. Denne overordnede proces kaldes
synaptisk transmission. Frigivelse af neurotransmittermolekyler udlgses af indstramningen af calciumioner
gennem ion-kanaler i den preesynaptiske membran. En foragelse af calciumkoncentrationen i den praesynap-
tiske nerveterminal forer til en lang raekke molekylaere begivenheder, herunder dannelse af neurotransmitter,
fyldning af SVs med neurotransmitter, transport af SVs til plasma membranen og i sidste ende til frigivelse af
neurotransmitter ud i den synaptiske kloft. De fleste af disse haendelser kontrolleres af tilhaeftning eller fjer-
nelse af fosfatmolekyler pa synaptiske proteiner (fosforylering og defosforylering) ved hjeelp af specialiserede
enzymer, der aktiveres nar en nervecelle aktiveres. Se oversigt i figuren.

Det overordnede mal med projektet er at opna et omfattende kendskab til de fosforylerings-medierede mekanis-
mer, der er involveret i synaptisk transmission, hvilket automatisk vil fore til en bedre forstaelse af de molekyleere
mekanismer bag en raekke neurologiske sygdomme, sasom epilepsi. Denne viden kan fare til definition af nye
farmakologiske mal og udvikling af ny medicin til behandling af en raekke alvorlige neurologiske sygdomme.

I min gruppe har vi tidligere udviklet en reekke specifikke og felsomme strategier til identifikation og karakterise-
ring af fosforylerede proteiner fra biologiske prover. Disse strategier anvendes nu i vid udstraekning af forskere
pa fosforproteomics omradet. Vi vil bruge disse strategier i kombination med standard molekyleer- og cellebiolo-
giske metoder til at karakterisere de steder pa synaptiske proteiner, hvor fosforylering kan finde sted, og som
antages at veere vigtige for de forskellige molekylaere mekanismer, der ligger til grund for synaptisk transmission.

Et vigtigt aspekt ved forskning, som jeg selv har oplevet, er det internationale perspektiv, samspillet og samarbejdet
med internationalt anerkendte forskere og eksponeringen til andre kulturer. Jeg startede min forskerkarriere i en
stor dansk forskergruppe, hvor 1/3 af forskerne var fra andre lande. Det beted, at jeg blev opmaerksom pa en lang
raekke nye teknikker og idéer via udfordrende diskussioner med ledende videnskabsfolk, som havde en bred — og

i mange tilfeelde — megen forskelligartet viden. Mit fellowship projekt vil blive udfort i teet samarbejde med professor
Phillip J. Robinson pa Children's Medical Research Institute i Sydney, Australien, som jeg har haft et langt og frugt-
bart samarbejde med. Ved at udnytte synergien mellem vores to grupper, har vi karakteriseret forskellige proteiner

i synapser efter nervecelle-akvitering. Gennem mader og udveksling af studerende har vores grupper fungeret
som uddannelsessteder for de yngre forskere. En sadan mulighed for at kunne udfere interational forskning pa et
tidligt tidspunkt i karrieren er til meget stor inspiration for vores unge forskere og studerende.

o T‘.:#':: Synaplish klef L
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LFI a/s - LUNDBECKFONDENS
ERHVERVSMZASSIGE AKTIVITETER

Uddelingsaktiviteten finder sted i selve fonden, men finansieres i
vasentlig grad ved de udbytter, fonden fir fra sit helejede investe-
rings- og holdingselskab LFI a/s, der forestdr de erhvervsmeassige
aktiviteter. LFI a/s ejer kontrollerende andele i de to bersnoterede
selskaber H. Lundbeck A/S samt ALK-Abell6 A/S. Hertil kommer
at storstedelen af portefoljeaktiverne, der udger ca. DKK 12 mia.,
er placeret i LFI a/s. Der er i 2009 sket en vasentlig udbygning af
LFI a/s" aktiviteter. Primo &ret overtog LFI a/s siledes H. Lundbeck
A/S' 28 pct. ejerandel i det borsnoterede biotekselskab LifeCycle
Pharma A/S samt yderligere et antal biotek aktiver fra H. Lund-
beck A/S. Med udgangspunke i disse aktiver er der i lobet af dret
igangsat etablering af en life science investeringsfunktion i LFI a/s.

LFI a/s har ved udgangen af 2009 etableret et flles ejendomsinve-
steringsselskab med C.W. Obel Ejendomme A/S med henblik pa
investering i centralt beliggende erhvervsejendomme i Kebenhavn
og Arhus. Dette selskab, Obel-LFI Ejendomme A/S, administreres
af C.W. Obel Ejendomme A/S.

H. Lundbeck A/S, hvori Lundbeckfonden gennem LFI a/s ejer 70
pct. af aktiekapitalen, er en ledende global farmaceutisk virksom-
hed med fokus indenfor udvikling og markedsfering af leegemidler
til behandling af sygdomme i centralnervesystemet. Selskabet be-
skeftiger ca. 5. 900 medarbejdere, hvoraf ca. 1.500 arbejder med
forskning og udvikling.

Regnskabsmassigt var 2009 et godt ar for H. Lundbeck A/S, idet
omsatningen voksede med 19 pct. til DKK 13.747 mio. og det
finansielle resultat med 21 pct. til DKK 2.007 mio. Stigningen var
drevet af vaekst i alle regioner, vakst i hovedprodukterne Cipralex/
Lexapro, Ebixa og Azilect samt opkebet af det amerikanske selskab
Ovation Pharmaceuticals Inc., som i dag hedder Lundbeck Inc.
Selskabet, som blev opkebt i marts 2009, har blandt andet givet
H. Lundbeck A/S en platform i USA, samt adgang til to nyligt
lancerede produkter, Xenazine og Sabril, begge til behandling af
svert invaliderende sygdomme i centralnervesystemet.

H. Lundbeck A/S har ogsé i 2009 investeret betydelige beleb i
forskning og udvikling, og selskabet har i sin pipeline flere lege-
middelkandidater, som potentielt vil kunne blive lanceret indenfor
de naste fem &r og dermed veere med til at erstatte omsetningen
fra de produkter, hvis patent vil udlgbe i de kommende &r. I 2009
oplevede Lundbeck desvarre ogsé en forsinkelse i udviklingen pa
Lu AA21004, som er i fase III til behandling af depression, hvilket

har varet medvirkende til at selskabets aktiekurs i 2009 reduce-
redes med 13,9 pct. til trods for en generel positiv udvikling pd
aktiemarkedet.

ALK-Abell6 A/S er global markedsleder indenfor udvikling og
markedsforing af legemidler til allergivaccination. Lundbeckfon-
den ejer igennem LFI a/s 38 pct. af selskabets kapital og 66 pct. af
stemmerne. ALK-Abell A/S beskeftiger ca.1.500 medarbejdere
og har i 2009 investeret DKK 349 mio. i forskning og udvikling.
Arets resultat udviste fremgang fra DKK 95 mio. i 2008 til DKK
118 mio. i 2009. Fremgangen i den primare driftsindtjening ud-
gjorde 47 pct. Fortsatte investeringer i forskning og udvikling
reducerede fremgangen i netto resultatet. ALK-Abellé A/S’ ameri-
kanske samarbejdspartner Merck har med succes afsluttet to klini-
ske studier med selskabets nye tabletbaserede produkt Grazax,
hvilket danner basis for en registreringsansogning og efterfolgende
forventet lancering af denne tablet i Nordamerika. Grazax er nu
godkendt som tilskudsberettiget i 13 europaiske lande bl.a. baseret
pd langtidsstudier, der har pévist en signifikant vedvarende effekt
efter afsluttet behandling.

OVRIGE INVESTERINGER:

Portefoljeaktiverne, der udger de frie midler i fonden og LFI a/s,
havde i 2009 et afkast pd 14,3 pct. modsvarende DKK 1,5 mia. De
frie midler udger herefter DKK 12.091 mio. imod DKK 10.834
mio. ved udgangen af 2008 og DKK 12.177 mio. ved udgangen

af 2007. Tabene fra det finansielt udsedvanlige ar 2008 er siledes
indhentet i 2009. Alle investeringsklasser har givet et positivt afkast
12009. Afkastet pd aktiebeholdningen har udgjort 32 pct., afkastet
pd danske obligationer 6,7 pct. og pa erhvervsobligationer 31 pct.
P4 ejendomme har afkastet udgjort 22 pct. Ved udgangen af 2009
er portefpljeaktiverne fordelt med 31 pct. pd aktier, 66 pct. pa
obligationer og pengemarked samt 3 pct. pa fast ejendom.

LIFE SCIENCE INVESTERINGER

LFI a/s' nye investeringsenhed LFI Life Science Investments fore-
tog ved udgangen af 2009 sin forste investering. Investeringen er

i selskabet EpiTherapeutics, som er en relativt nystartet dansk virk-
somhed med internationalt forende kompetence indenfor epigene-
tik og brug heraf iser til udvikling af nye leegemidler til behandling
af cancer. Epigenetik involverer kemiske @ndringer i de molekyler,
der regulerer geners tilgengelighed for ekspression, og som dermed
afger om et gen udtrykkes eller ej.
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Siden sin etablering har LFI Life Science Investments modtaget
mange henvendelser om investeringer og enheden forventes i lobet
af 2010 at foretage yderligere et antal investeringer. Strategien er
fortrinsvis at investere i projekter og virksomheder, der har projek-
ter klar il egentlig produkeudvikling, mens enkelte investeringer
dog vil finde sted i nystartede selskaber, safremt sarlige forhold
taler herfor. Dette muligger ogsé et samspil mellem uddelingsak-
tiviteterne i fonden og de investeringsmuligheder, som universite-
terne mitte frembringe pa baggrund af forskningen.

LFI a/s associerede virksomhed LifeCycle Pharma A/S er baseret pd
en patenteret formuleringsteknologi MeltDose, der har vist sig at
kunne forbedre absorption og biotilgengelighed af sdvel godkendte
som nye leegemidler. Selskabet har med udgangspunkt i teknologi-
en etableret en pipeline af kliniske projekter og har i 2009 afholdt
betydelige udgifter til klinisk afprevning heraf; iser til en produkt-
kandidat til immunosuppression i forbindelse med organtransplan-
tation. Dette er baggrunden for det negative drsresultat pd DKK
270 mio. LFI a/s’ andel heraf pd DKK 76 mio. er udgiftsfort under
resultat af kapitalandele. Ogsa for 2010 forventer Lifecycle Pharma
A/S et negativt resultat. Der er iveerksat tiltag omkring en stramme-
re prioritering af anvendelsen af selskabets ressourcer.

LFI A/S - LUNDBECKFONDENS ERHVERVSM/ASSIGE AKTIVITETER

UDSIGTERNE FOR 20I0.

Fonden forventer at uddele ca. DKK 340 mio. i 2010, heraf DKK
100 mio. tl stipendier til forskningsledere, der p4 hejt internatio-
nalt niveau gnsker at starte en forskningsgruppe op pé en dansk
forskningsinstitution. Der forventes ikke bevilget nye Lundbeck-
fond centre i 2010.

Fondens gkonomiske resultat vil athznge af de erhvervsmessige
aktiviteter i H. Lundbeck A/S og ALK-Abell6 A/S samt af afkastet
fra portefoljeinvesteringerne. For en nzrmere omtale af de to bers-
noterede datterselskabers forventninger henvises til hjemmesiderne
www.lundbeck.com og www.alk-abello.com

FORMUEFORDELING FORDELING AF INVESTERINGSAKTIVER (FRIE MIDLER)

B H. Lundbeck A/S 49%
Bl ALK-Abell6 A/S 6%
B Frie midler 45%

B Danske obligationer 47%
B Kreditobligationer 7%
B Likviditet 12%
B Aktier 26%
W Private equity 3%
Life Science 2%
B Ejendomme 3%




LEDELSE OG CORPORATE GOVERNANCE

Lundbeckfonden ledes af en bestyrelse pé seks fundatsvalgte medlemmer og tre medarbejdervalgte medlemmer fra de to selskaber

H. Lundbeck A/S og ALK-Abellé A/S, hvor fonden har kontrollerende indflydelse. Bestyrelsen ansatter fondens direktor.

Bestyrelsen velger og supplerer sig selv. Ordinert valg sker pa drsmedet. De bestyrelsesmedlemmer, der er valgt af arbejdstagerne, deltager
dog ikke i valget.

De seks fundatsvalgte bestyrelsesmedlemmer er valgt for ét 4r, dvs. for tiden indtil afslutningen af naste &rsmode. Genvalg kan finde sted.
Der kan dog ikke ske valg eller genvalg af nogen, som har veret medlem af bestyrelsen i mere end i alt 12 g, eller som er fyldt 75 ar.
Séfremt den nedvendige kompetenceprofil for bestyrelsen gor det onskeligt, kan reglen i foregdende punktum efter beslutning i bestyrelsen
fraviges.

Bestyrelsen konstituerer sig efter hvert &rsmode ved valg af formand og nestformand.

LFI a/s har samme bestyrelse og direkter som fonden. Den valgte formand i fonden er automatisk ogsé formand i LFI a/s’ bestyrelse,
medens der, hvis det skennes praktisk, kan vere forskellige nastformand i de to bestyrelser.

Lundbeckfonden (og LFI a/s) atholder &rligt minimum fire bestyrelsesmeder plus et 2-dages seminar, hvor strategien m.m. diskuteres.
Hertil kommer bl.a. besog pd fondens centre og kontaktmeder med de for fonden vesentligste danske universiteter.

Der er formuleret skriftlige regler for habilitet i forbindelse med uddelingerne, sivel som regler for bestyrelsesmedlemmers og andres
adgang til at nyde godt af fondens uddelinger.

Der foretages regelmessigt evaluering af bestyrelsen i dialog mellem formanden og det enkelte bestyrelsesmedlem, efterfulgt af en dreftelse
i den samlede bestyrelse. Fonden tilstreber at holde ”arms length” afstand til H. Lundbeck A/S’ og ALK-Abell6 A/S’ bestyrelser. Dette sker
forst og fremmest ved, at der til enhver tid i disse bestyrelser er et flertal af medlemmer, herunder normalt formanden, som er uafthengige
af Lundbeckfonden. Fondens politik med hensyn til forholdet til disse selskaber er siledes uzndret, at to bestyrelsesmedlemmer i hver af
disse selskaber samtidig er medlemmer af fondens bestyrelse, at fondens bestyrelsesformand ikke er medlem af disse bestyrelser, og at
fondens medlemmer i bestyrelserne normalt ikke besztter formandsposten i selskaberne, men p.t. besetter nzstformandsposterne.

Fondens bestyrelse involverer sig ikke i selskabernes daglige drift, men ser det som en vigtig opgave, at selskaberne har kvalificerede og
handlekraftige bestyrelser, der kan udvikle selskaberne til gavn for samtlige aktionzrer.

Lundbeckfonden (og LFI a/s), dens bestyrelsesmedlemmer og ledende medarbejdere treffer alene dispositioner vedrgrende keb og salg af
aktier i H. Lundbeck A/S og ALK-Abellé A/S i de szrlige perioder, som er fastlagt af disse selskabers bestyrelser i forbindelse med udsen-
delse af fondsborsmeddelelser.
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RESUME AF REGNSKAB FOR FONDEN 2009

DKK mio.
FONDENS RESULTATOPG@RELSE FOR 2009

Resultatandele fra H.Lundbeck A/S, ALK-Abell6 A/S og LCP 1.169
Portefoljeafkast i LFI a/s 1.334
Driftsomkostninger i LFI a/s -15
ERHVERVSMASSIGT RESULTAT 2.488
Portefoljeafkast i fonden 171
Driftsomkostninger i fonden -16
IKKE ERHVERVSMASSIGT RESULTAT 155
Resultat for skat 2.643
Skat -4
Arets resultat for uddelinger 2.639

FONDENS FORMUE PR. 3I. DECEMBER 2009

Erhvervsmassige finansielle anlaegsaktiver:

Kapitalandele i H. Lundbeck A/S, ALK-Abellé A/S og LCP 6.837
Portefoljeaktiver m.v. 9.522
16.359

Ikke erhvervsmessige aktiver:
Finansielle aktiver i fonden 2.224
Grunde og bygninger 27
Tilgodehavender/likvide beholdninger 359
2.610
Aktiver i alt 18.969
Skyldige bevilgede belgb m.v. 645
18.324

Lundbeckfonden er omfattet af lov om erhvervsdrivende fonde og af drsregnskabsloven og vil i tilknytning til regnskab for fonden indsende
koncernregnskab for LFI koncernen omfattende det 100 pct. ejede datterselskab LFI a/s samt Lundbeck koncernen og ALK-Abell6 koncernen.

Ovenstdende regnskabsopstillinger afviger fra nevnte lovs bestemmelser for sividt angir specifikationer og opstillingsform.
De erhvervsmeassige aktiebesiddelser i H. Lundbeck A/S og ALK-Abellé A/S er opgjort til indre verdi, i alt DKK 6.748 mio. Markedsvardien

opgjort til borskurser pr. 31. december 2009 er for LFI a/s" aktiebesiddelse i H. Lundbeck A/S og for B-aktier i ALK-Abell6 A/S DKK 14.193 mio.
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LUNDBECKFONDCENTRE 200§-2009

LUNDBECKFONDCENTRE 2005-2009

LUNDBECKFONDCENTER @

CENTERLEDER Q

CBN — The Lundbeck Foundation Centre for Biomembranes
in Nanomedicine

Professor, dr.med. Ulrik Gether
og lektor, Ph.D. Dimitrios Stamou

N LUNA - The Lundbeck Foundation Nanomedicine Centre for Professor, dr. med. Allan Flyvbjerg
Q Individualized Management of Tissue Damage and Regeneration og professor, Ph.D. Jorgen Kjems
NanoCAN — The Lundbeck Foundation Nanomedicine Professor, dr.med.
Research Centre for Cancer Stem Cell Targeting Therapeutics Jan Mollenhauer
CINS — The Lundbeck Foundation Centre for Clinical Professor, dr.med.
Intervention and Neuropsychiatric Schizophrenia Research Birte Glenthgj
% Fast-Track — The Lundbeck Foundation Centre Professor, dr.med. Henrik Kehlet
g for Fast-Track Pain and Risk Free Hip and Knee Arthroplasty og professor, dr.med. Kjeld Sgballe
CIRRO - The Lundbeck Foundation Centre Professor, dr.med. Jens Overgaard
for Interventional Research in Radiation Oncology og professor, dr.med. Cai Grau
LUCAMP - The Lundbeck Foundation Centre for Applied Professor, dr.med.
Medical Genomics in Personalized Disease Prediction Oluf Borbye Pedersen
'8 COPSAC — The Lundbeck Foundation Centre Professor, dr.med.
Q for Copenhagen Studies on Asthma in Childhood Hans Bisgaard
CETAME — The Lundbeck Foundation Centre Professor, dr.med.
for Translational Medicine Torben E @rntoft
LCTC - The Lundbeck Foundation Centre Professor, dr.scient.
for Theoretical Chemistry Poul Jergensen
\8 LTC — The Lundbeck Foundation Theoretical Centre Professor, Ph.D.
Q for Quantum System Research Klaus Mglmer
CAMD - The Lundbeck Foundation Centre Professor, lic.scient.
for Atomic-scale Materials Design Jens K. Norskov
MIND - The Lundbeck Foundation Centre Professor, Ph.D. Anders Nykjer og
for Membrane-receptors in Neuronal Disease professor, dr.med. Claus Munck Petersen
‘6 CIMBI — The Lundbeck Foundation Centre Professor, dr.med.
Q for Integrated Molecular Brain Imaging Gitte Moos Knudsen

LUCENS — The Lundbeck Foundation Centre
for Neurovascular Signaling

Professor, dr.med.

Jes Olesen




Fondens stotte til videnskabelige aktiviteter sker overvejende gennem finansiering af konkrete videnskabelige projekter,
Junior Group Leader Fellowships og sterre forskningscentre inden for sundheds- og naturvidenskaberne.

Nedenstiende oversigt viser fondens centre i perioden 2005-2009. Les mere om 2009 centrene i dette &rsskrift.

FORSKNINGSOMRADE {{

BEVILLING FRA 0
LUNDBECKFONDEN °

ANTAL
MEDARBEJDERE

Kommunikation mellem nerveceller og signalering mellem
bakterier

34 mio. kr.
i perioden 2010-2015

10 seniorforskere og
15 Ph.D.-studerende

Mekanismerne bag ubalancen mellem vevsbeskadigelse
og vevsreparation ved sygdom

30 mio. kr.
i perioden 2010-2015

26 seniorforskere og

10 Ph.D.-studerende

Malrettet behandling af cancer stamceller
med nano-carriers

35 mio. kr.
i perioden 2010-2015

4 seniorforskere og

7 Ph.D-studerende

Forskning i redskaber til brug for individualiseret

skizofrenibehandling

30 mio. kr.
i perioden 2009-2014

7 seniorforskere og

9 Ph.D.-studerende

Accelererede kirurgiske patientforlgb

35 mio. kr.
i perioden 2009-2014

2 seniorforskere og
10 Ph.D.-studerende

Forskning i bedre strilebehandlingsmetoder
til gavn for kreftpatienter

30 mio. kr.
i perioden 2009-2014

47 seniorforskere og

30 Ph.D.-studerende

Geners betydning for &reforkalkning —
mulige metoder til forebyggelse af livsstilssygdomme

60 mio. kr.
i perioden 2008-2013

60 seniorforskere og
Ph.D.-studerende

Betydningen af vekselvirkningen mellem arvelige forhold,
levevis og milje for udvikling af astma

20 mio. kr.
i perioden 2008-2013

5 seniorforskere og

4 Ph.D.-studerende

Molekyler diagnostisk og bioinformatisk risikoberegning
ved hyppige kreftsygdomme

20 mio. kr.
i perioden 2008-2013

5 seniorforskere og
2 Ph.D.-studerende

Fortolkning af makroskopiske malinger
p4 et molekylert grundlag

20 mio. kr.
i perioden 2007-2012

9 seniorforskere og

10 Ph.D.-studerende

Studier af atomer og deres vekselvirkning med lys

20 mio. kr.
i perioden 2007-2012

17 seniorforskere og
16 Ph.D.-studerende

Teoridannelse om, hvordan et materiale skal opbygges
atom for atom for at opné bestemte egenskaber

25 mio. kr.
i perioden 2007-2012

26 seniorforskere og

19 Ph.D.-studerende

Tvearfaglig grundforskning i molekylare cellefunktioner

50 mio. kr.
i perioden 2006-2011

24 seniorforskere og
15 Ph.D.-studerende

Studier af forhold i hjernen, der oger risikoen for udvikling

af hjernesygdomme, bl.a. depression og hukommelsesbesvar

40 mio. kr.
i perioden 2006-2011

35 seniorforskere og

15 Ph.D.-studerende

Studier af, hvordan hjernen og dens blodkar

spiller sammen under sygdom

30 mio. kr.
i perioden 2006-2011

12 seniorforskere og
18 Ph.D.-studerende




NORTEN ALHEDE | LEKTOR PH.D. TINE ALKJAR ERIKSEN | VIDENSKABELIG ASSISTENT CAND.SCIENT.
iE PH.D. IBEN BACHE | LEKTOR PH.D. LASSE KRISTOFFER BAK | ADJUNKT CAND.SCIENT. STEFANIA G
ONDE | ADJUNKT PH.D. CHARLOTTE MENNE BONEFELD | POST DOC. PH.D. JONAS BORCH | PROFESS(
ADJUNKT CAND.SCIENT. MARCO CHIARANDINI | ADJUNKT PH.D. BIRGITTE MONSTER CHRISTENSEN Q
CIENT. BRIAN DELLA VALLE | PH.D.-STUDERENDE CAND.SCIENT. THI Al DIEP | POST DOC. PH.D. CHRI

GEROD gPOST DOC. CAND.SCIENT. VERA EHRENSTEIN | LEKTOR LIC.SCIENT. HANS EIBERG | ADJUNK
NE FAUSTRUP | PH.D.- STUDERENDE CAND.SCIENT. MUSTAFA FAZLI | KLINIKCHEF DR.MED. ULLA FEL
IR | PH.D. CAND.SCIENT. MADS T. FRANDSEN | LEKTOR PH.D. BENTE FROLUND | PROFESSOR DR.MED
)R.MED. ULRIK GETHER | LEKTOR DR.PHIL. MARCUS THOMAS PIUS GILBERT | AFDELINGSLAGE DR.M
. JENS PETER GQTZE; ESEARCH SCHOLAR CAND.POLYT. JANUS A. J. HAAGENSEN | ASSOCIATE PR
\NSEN | RESEARCH ASSISTANT PH.D. LINDA HARKNESS | LEKTOR PH.D, RASMUS HARTMANN-PETERS
LTH EP OFESSOR PH.D. ELSE KAY HOFFMANN(J LEKTOR PH.D. HANS JURGEN HOFFMANN | LEKTOR I
/LDIG | LEKTOR PH.D. ALBERTO IMPARATO | POST DOC. CAND.SCIENT. ADIBA ISA | POST DOC. PH.D.
JGH JENSEN | KLINISK ASSISTENT CAND.MED. MORTEN KVISTHOLM JENSEN | PROFESSOR PH.D. NIEI
DR.MED. ARNE LUND JORGENSEN | POST DOC. PH.D. CHARLOTTE GRUBE JORGENSEN | PH.D.-STUDE
AN KELLY | PROFESSOR DR.MED. LARS VEDEL KESSING | DR.MED. JORGEN KIELER | POST DOC. PH.L
R.MED. KLAUS KROGH | SENIOR RESEARCHER PH.D. RON KUPERS | AFDELINGSLAGE PH.D. OLE HYI
'HE | ADJUNKT CAND.SCIENT. JACEK LICHOTA[L POST DOC. PH.D. HANNA SOFIA LINDGREN | POST DQ
NANNA MACAULAY | LAEGE PH.D. KIRSTEN MADSEN | GROUP LEADER PH.D. NIELS MAILAND | PH.D.-S
KAMILLA MISKOWIAK | POST DOC. PH.D. BRIAN MOLDT | PROFESSOR DR.SCIENT. JAN MOLLENHAUEF
N | PH.D.-STUDERENDE CAND.SCIENT. JAKOB VENNIKE NIELSEN | PH.D.-STUDERENDE CAND.SCIENT. .
5SOR DR.MED. BORGE GRONNE NORDESTGAARD | PROFESSOR DR.MED. JENS RANDEL NYENGAARD
D. RIKKE KATRINE JENTOFT OLSEN | ADJUNKT PROFESSOR DR.MED. SUJURDUR FRODI OLSEN | SENI(
A\RIA PAULSSON | PH.D.-STUDERENDE CAND.SCIENT. NIS BORBYE PEDERSEN | POST DOC. PH.D. RASI
CESAR DA SILVA PINHEIROI\l LEKTOR PH.D. JEPPE PRATORIUS | MOLEKYLARBIOLOG PH.D. KIRSTEN
PH.D. ADAM ANDERS EDVIN ROTH | LEGE PH.D. MORTEN RUH ALD_J_ LEKTOR PH.D. MARTIN ROSSEL
SLEV | PROFESSOR DR.MED. ULF SIMONSEN | PH.D.-STUDERENDE STUD.MED. TORJUS SKAJAA | KLI!
R PH.D. CHARLOTTE SUETTA | PROFESSOR PH.D. INGE MARIE SVANE | PH.D.-STUDERENDE CAND.SCI
)JMMERUP | PH.D.-STUDERENDE CAND.MED. FRANCESCO TREPICCIONE | KLINISK LEKTOR PH.D. NIEL!
). LARS LINDHARDT VINDELOQV LPROFESSOR DR.MED. JOHN VISSING | LEKTOR PH.D. THOMAS VOSEC(
CHAEL WINTERDAHL | PROFESSOR PH.D. JORGEN F.P. WOJTASZEWSKI | LEKTOR PH.D. DAVID P.D. WC
ED. NIELS FEENTVED ODUM | POST DOC. PH.D. AMANDA RODRIGUES AMORIM ADEGBOYE | PH.D.-STU
E ARLETH | SYGEPLEJEDIREKTOR MARGIT ASSER | SENIORFORSKER OG LABORATORIELEDER PH.D.
)R DR.MED. HANS BISGAARD | DIREKT@R MIKKEL BOHM | PROFESSOR DR.SCIENT. MIKAEL BOLS EST
.EKTOR PH.D. STEEN BRONDSTED NIELSEN | LEKTOR PH.D. LENNART BUNCH | PROFESSOR DR.MED.
JOHN COUCHMAN | PH.D.-STUDERENDE CAND.SCIENT. JACOB FLYVHOLM CRAMER | PH.D.-STUDEREN
\T. LINE DRUBE | PH.D.-STUDERENDE CAND.SCIENT. KRISTINA B. V. DOSSING | LEKTOR CAND.SCIENT.
ENDE CAND.SCIENT. TILDE ESKILDSEN[J STUD.SCIENT. KELECHI EZEKWE | LAGE PH.D.-STUDERENDE
MED. ANE BAERENT FISKER | STUD.MED. EMIL LOLDRUP FOSBOL | PROFESSOR DR.MED. ALLAN FLYV
LIC.SCIENT. MICHAEL GAJHEDE | LEDENDE OVERLAGE DR.MED. STEEN GAMMELTOFT | SENIORFORS
ENTVEDI!‘ASSOCIATE PROFESSOR PH.D. THOMAS GUNTHER POMORSKI | POST DOC. PH.D. SOREN G
).-STUDERENDE CAND.SCIENT. JONAS TIND HANSEN | GRUPPELEDER PH.D. KLAUS HANSEN | LEKTOF
AY-SCHMIDT | LEKTOR PH.D. YLVA HELLSTEN | UDVIKLINGSCHEF KIM GLADSTONE HERLEV [ POST Dt
POST DOC. PH.D. CHRISTIAN ANSGAR HUNDAHL | PH.D.-STUDERENDE CAND.SCIENT. LARS GRONDAF
\II_I PROFESSOR DR.MED. BOYE LAGERBON JENSEN I!)POST DOC. PH.D. JAN KRISTIAN JENSEN | LEKT¢
’H.D. TERRY LYNNE JERNIGAN | PROFESSOR DR.MED. BENTE JESPERSEN | PRODUCER PH.D. ANDER!



