Farre dodsfall bland barn i England efter akut appendicit

[MAkut appendicit &r en av de vanligas-
te orsakerna bakom behandlingskravan-
de akuta bukbesvir. Syftet med denna
studie var att studera dodsfall orsakade
av akut appendicit hos barn under 15 ar
i England och Wales under perioden
1993-1997. Pledger har tidigare publi-
cerat liknande genomgangar for perio-
derna 1963-1967 (BMJ 1969;4:466-
70) och 1980-1984 (BMJ 1987;295:
1233-5). Resultaten fran dessa studier
jamfors med de aktuella.

Man fann att 12 barn, 3,0 till 14,2 ar
gamla, dott av akut appendicit under
1993-1997. Sex av dessa dog hemma el-
ler vid ankomsten till sjukhuset, medan
6 barn dog av multiorgansvikt efter att
ha blivit opererade. Det arliga medelan-
talet dodsfall sjonk fran 36,2 under peri-
oden 1963-1967 till 1,8 under perioden
1993—1997. Satt i relation till antalet pa-
tienter med diagnosen akut appendicit
sjonk dodsfallen fran 1,06 till 0,16 per
1 000 utskrivna patienter med appendi-

cit. Antalet barn som vid utskrivningen
fick diagnosen akut appendicit sjonk
fran 1963-1967 till 1993-1997 fran
3 117 till 1 153 per en miljon barn. Det-
ta betyder att i medeltal 34 000 barn per
ar fick diagnosen akut appendicit i Eng-
land och Wales 1963—-1967 jamfort med
11 500 barn per ar 1993—-1997. Antalet
barn som var under 15 ar minskade i
England och Wales under perioden med
8,5 procent.

Pledger och Stringer finner att tre
fjirdedelar av minskningen av antalet
dodsfall orsakade av akut appendicit be-
ror pa en minskad incidens samtidigt
som barnpopulationen minskat nagot.
En markant minskning av mortaliteten
bland de barn som vardats for appendicit
kunde dock ocksa pavisas, sannolikt be-
roende pé ett forbattrat medicinskt om-
héndertagande. Oftillracklig vitskebe-
handling, anestesikomplikationer, och
infektioner var liksom forsenad diagnos
och svarigheter att stilla diagnosen vik-

tiga faktorer som bidrog till dodsfallen
pa1960-talet. Under 1990-talet framstar
en forsenad diagnos och svarigheter att
stilla diagnosen som de huvudsakliga
orsakerna till de dodsfall som intraffar.

Det &r viktigt att komma ihag att akut ap-
pendicit &r en sjukdom dar dodsfall fore-
kommer dven idag. Blomquist och med-
arbetare [Ann Surg 2001;233:455-60]
rapporterade nyligen att mortaliteten
bland barn i aldersgruppen 0—9 ar som
genomgick appendektomi i Sverige un-
der perioden 1987-1996 var 0,31 per
1 000 barn.
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Stamcellsterapi mot diabetes

[MUppskattningsvis §—10 procent av all
diabetes utgors av typ 1. Flera studier
har visat betydelsen av att halla en strikt
metabol kontroll for att minimera sena
komplikationer i form av angiopati. Ef-
tersom exogent insulin inte exakt kan
motsvara de precisa fluktuationer i insu-
lin som en frisk betacell forméar har stort
hopp knutits till transplantation av beta-
celler. Trots att framsteg nyligen gjorts i
transplantationsprocedurer kvarstar pro-
blemet med bristen pa minskliga vav-
nadsdonatorer och ridsla for zoonoser
vid xenotransplantation.

Darfor har intresse nu fokuserats pa
potentialen hos embryonala stamceller

som bot mot autoimmun diabetes. I det-
ta arbete isolerades pluripotenta em-
bryonala stamceller frin ménniska, som
under optimala in vitro-betingelser
spontandifferentierade till bl a betacel-
ler sdval morfologiskt som funktionellt.
Dessa celler uppvisade positivt genut-
tryck for insulin och diverse andra beta-
cellsspecifika markorer samt frisatte
ocksa ansenliga méngder av hormonet.
Emellertid noterades ingen glukosregle-
rad insulinfriséttning, vilket givetvis ar
en betydande nackdel eftersom detta
skulle innebéra risk for allvarliga hy-
poglykemier.

Tidigare forsok med embryonala

stamceller fran mus har pavisat glu-
koskénslig insulinsekretion och att des-
sa formadde normalisera hyperglyke-
min hos diabetiska djur. Aven om po-
tentialen &r stor for embryonala stamcel-
ler vid human diabetes aterstar saledes
mycket arbete innan cellerna kan kom-
ma till klinisk nytta mot denna sjukdom.
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Apoptos vid human diabetes

[IVid diabetes formér inte ldngre den in-
sulinproducerande betacellen kompen-
sera for hyperglykemi med mitotisk cell-
delning och 6kad insulinproduktion. Vid
avancerad och daligt kontrollerad diabe-
tes finns hallpunkter for 6kad forlust av
betaceller via apoptos, mdjligen som del
av glukotoxicitet. Mekanismerna bakom
betacellens apoptos dr dock kontroversi-
ella, och det forefaller som dessa skiljer
sig mellan djurexperimentella och hu-
mana forhallanden. I detta arbete har
man studerat betydelsen av »dddsprotei-
net« Fas i betaceller frin human pankre-
as. Hos ménniska uttrycker betacellen
normalt Fas-liganden, men ddremot inte
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Fas-receptorn. D4 humana betaceller
fran icke-diabetiska individer exponera-
des for hoga glukoskoncentrationer in
vitro, inducerades uttrycket av Fas samt
apoptos parallellt med caspas-enzymer
som dr involverade i apoptosprocessen.
Den toxiska effekten av glukos kunde
forebyggas med en anti-Fas-antikropp,
vilket sammantaget indikerar att glukos
orsakar apoptos genom att inducera in-
teraktion mellan konstitutivt uttryckt
Fas-ligand och uppreglerad Fas.
Saledes kan detta vara en potentiell
mekanism varigenom hyperglykemi re-
sulterar i destruktion av betaceller obe-
roende av autoimmuna reaktioner och

kan fo6ljaktligen tinkas utgéra en liank
mellan typ 1- och typ 2-diabetes. Efter-
som forfattarna dven noterade Fas-ut-
tryck i betaceller fran patienter med
typ 2-diabetes understryker dessa fynd
anyo betydelsen av en strikt blodsocker-
kontroll hos diabetiker och dven i sam-
band med transplantation av betaceller.
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