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Summary

Mechanism of action of oral anti-
diabetics, Sulphonylureas block
ATP-dependent potassium chan-
nels

Olof Larsson, Henrik Kindmark,
Robert Brénstrém, Per-Olof Berg-
gren

Lakartidningen 1997; 94: 4473-7.

Although hypoglycaemic sulphonyl-
ureas have been used to treat non-insu-
lin-dependent  diabetes  maéllitus
(NIDDM) for the past forty years, their
mechanisms of action at the molecular
level have only recently been eluci-
dated. A combination of electrophysio-
logical and molecular biological tech-
nigques showed the target of sulphonyl-
ureas to be a sulphonylurea receptor
(SUR,) and potassium channd (Kir6.2)
complex. Together, these two proteins
form the ATP-dependent potassium
(Karp) channel occurring in insulin-
secreting cells. Anincreasein the blood
glucose level triggers a chain of events
ininsulin-secreting cellsand K 4 chan-
nel closure which is a prerequisite for
insulin secretion. In NIDDM, however,
an increase in blood glucose fails to
closetheK 4 channel satisfactorily, but
this can be remedied by the administra-
tion of sulphonylureas.

Correspondence: Associate Profes-
sor Olof Larsson, Dept of Molecular
Medicine, The Rolf Luft Center for Di-
abetes Research, Karolinska sjukhuset
L1:02, S-171 76 Stockholm.

LAKARTIDNINGEN * VOLYM 94 « NR 48 + 1997

KORTKLIPPT

Humana papillomvirus
orsak ocksa till analcancer

En befolkningsbaserad fall-kon-
trollstudiei Danmark och Sverigetyder
pa att anal cancer orsakas av en sexuellt
Overford infektion. | forsta hand miss-
ténks humana papillomvirus (HPV),
sarskilt HPV-16 som orsakar cervixcan-
cer, eftersom hogrisktyper av HPV p&
traffadesi majoriteten av fallenvid ana-
lysav vavnadsprov fran ett urval patien-
ter med analcancer, rapporterar New
England Journal of Medicine (1997;
337: 1343-9, 1386-8).

Studien bekréftar tidigare fynd att
homosexuellakontakter & en riskfaktor
for analcancer. Detsamma géler for
anamnes pa syfilis, hepatit eller anal-
vartor hos man och konsvartor hos
kvinnor.

Att ha haft manga sexualpartner av
motsatt kon innebar forhojd cancerrisk
for bade man och kvinnor. Ocksa tidig
samlagsdebut och en partner som haft
sexuellt dverford sjukdom var riskfak-
torer hos kvinnor.

Natriuretiska peptider
sallningstest vid hjartsvikt

Radioimmunanalys av natriuretiska
peptider i plasmakanske kan bli ett sall-
ningstest vid misstanke om hjértsvikt,
dvshjdpaallménl&kare att avgoravilka
som behdver remitteras for utredning,
enligt en studie redovisad i Lancet
(1997; 350: 1349-53). Det blodprov
som behovs kréver ingen sarskild be-
handling innan det med en enkel och
billig metod analyseras vid nérmaste
gjukhuslaboratorium, hévdar forskarna,
som understryker att det inte &r ett dia
gnostiskt test.

Bedomningen bygger paett litet ma-
terial vid en hjértsviktsklinik i London.
| studien remitterades under 15 méana-
der alla patienter dar almanldkaren
misstankte hjartsvikt. Patienterna var
fran 24 till 87 &r, 59 var man och 63
kvinnor. Diagnosen bekréftades for
mindre 8n 30 procent (41 procent for
méan, 17 procent for kvinnor). Detta
stdmmer val med tidigare studier av
tréffsékerheten.

Att sékert stélladiagnosen hjartsvikt
& inte &t ensfor speciaisterna. | den-
na studie undersoktes de remitterade
forst av en kardiolog, och tre andrakar-
diologer fick sedan med hjdlp av ala
data (inklusive EKG, toraxréntgen och
ekokardiografi) enas om diagnosen.

Forhéjd koncentration av natriure-
tiskapeptider typB (BNP), som framst

utsdndrasi hjartatskamrar, stamde bétt-
re med kardiologernas diagnos an kon-
centrationen av de natriuretiska for-
makspeptiderna (ANP och NT-ANP).
For BNPvar det positivaprediktivavar-
det 70 procent, nér man anvande ett
gransvarde pa 22,2 pmol/l. BNP-vardet
var kraftigt forhojt hos patienter med
hjartsvikt, i genomsnitt 63,9 pmol/I.
Dessa berdkningar bygger pa data om
endast 29 patienter med hjartsvikt.

Navelstrangshlod alternativ
till benmirg for
transplantation

Hematopoetiska stamceller fran na-
velstrangsblod kan vara ett aternativ
till benmérg vid transplantation till
frémst barn med allvarligablodsjukdo-
mar, sarskilt om givaren och mottaga-
ren &r slakt, konkluderar tolv forskare i
New England Journa of Medicine
(1997; 337: 373-81). De bygger pare-
sultaten av &ttadrs transplantationer vid
45 centra.

Enligt sammanstédlningen av 143
transplantationer var prognosen béast for
de 78 mottagare som fick navelstréngs-
blodfrandaktingar (i 76fall var det sys-
kon), och allrabést fér dem som var un-
der sex &r och dem som vagde under 20
kg. I den gruppen var den beréknade ett-
arsbverlevnaden 65 procent, mot 29
procent i den grupp som fick blod frén
icke bed&ktare givare. Av de 143 pati-
enterna hade 62 akut leukemi, 33 andra
former av blodcancer, 26 benmérgss-
vikt, 8 hemoglobinopati och 14 andra
genetiska sjukdomar.

Det & nu &ta & sedan den forsta
lyckade transplantationen av navel-
stréngsblod till en patient med Fanconis
anemi redovisades. Sedan dess har en
rad blodbanker vuxit upp. Enligt en ny-
hetsartikel i Nature Medicine (1997; 3:
1184) drar ocksa privata bolag i USA
fordel av forddrars oro for att deras
barn i framtiden skall drabbas av en
blodsjukdom, dér transplantation kan
bota.

Eftersom det ror sig om en liten vo-
lym blod, oftast 40-110 ml, har motta-
garna hittills oftast varit barn, men en
amerikansk forskare har fatt miljonan-
slag for att utvecklaen teknik att mang-
faldiga de &révérdacellerna

Det finns ocksd andra etiska pro-
blem. Ett extremfall —att féréldrar skul-
le skaffabarn for att faen bragivaretill
ett sukt syskon — har nyligen diskute-
ratsi Lancet (1997; 349: 1482 och 350:
297).

Yngve Karlsson, Lékartidningen
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