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Inflammatoriska njursjukdomar stod
i centrum pa arets EDTA-kongress

Inflammatoriska njursjukdomar diskuterades vid flera sessioner
pa arets europeiska njurkongress och en ny behandling av IgA-
nefropati vackte stort intresse. Nagra nyheter som paverkar det
vardagliga arbetet inom njursjukvarden presenterades dock inte.
Adj prof Gregor Guron rapporterar fran moétet i Madrid.

Ungefdr 9 ooo personer deltog i arets
ERA-EDTA-kongress i Madrid. Motet
bjod inte pa ndgra revolutionerande stu-
dieresultat som omedelbart kommer att
forandra vart sitt att behandla patienter.
Déremot sa presenterades en hel del
intressanta resultat som lovar gott for
framtiden. Flera seminarier handlade
om klinisktrelevanta 4mnen och gav en
god bild av aktuellt “State-of-the-art”.
Jamfort med ASN sd har ERA-EDTA-
kongressen en mer klinisk inriktning
och dr vil vird ett besok, inte minst for
njurmedicinare under utbildning och
for nyblivna specialister.

Svenska forskare uppmirksammades

Glddjande i ar var att flera svenskar
uppmarksammades pa motet. Prof Peter
Stenvinkel, Stockholm, tilldelades ERA-
EDTA:s “Award for Outstanding Edu-
cational Contributions to Nephrology”.
Prof Annette Bruchfeld, Stockholm,
blev invald i ERA-EDTA Council. Prof
Bengt Fellstrom, Uppsala, presenterade
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resultaten fran NEFIGAN-studien pa
sessionen “Late-Breaking Clinical
Trials”, vilket var en av kongressens
hoéjdpunkter. Dessutom deltog flera
svenskar med muntliga presentationer
och som moderatorer.

Karnevalsliknande firande

Sent pa kvillen 3 juni hade jag svért att
ta mig tillbaka till hotellet i Madrids
centrala delar pa grund av ett kaotiskt,
karnevalsliknande firande som stangde
av stadens gator och torg. Férst und-
rade jag om allménheten hade nétts av
nyheten om de svenska framgangarna
pa ERA-EDTA. Jag insag dock snart att
Real Madrid hade vunnit Champions
League i fotboll, igen.

Positiva resultat vid IgA-nefropati

Prof Bengt Fellstrom presenterade NEFI-
GAN-studien (targeted-release budeso-
nide versus placebo in patients with IgA
nephropathy), en randomiserad, dubbel-
blind, placebo-kontrollerad, fas 2b-
studie pa patienter med biopsiverifierad
IgA-nefropati. Patienterna rekryterades
fran 62 kliniker i 10 europeiska lander.
Studien har nu publicerats (Fellstrom et
al, Lancet 2017; 389: 2117-27). Targeted
release-beredningen av budesonid (Ne-
fecon) leder till att likemedlet (en kor-
tikosteroid) frisitts och verkar frimst
i distala ileum. P4 grund av hog forsta-
passagemetabolism bedéms endast cir-
ka 10 % av dosen na systemkretsloppet.

Hypotesen var att lakemedlet skulle
hdmma aktivering och proliferation
av B-lymfocyter i de Peyerska placken
iileum och dédrigenom minska produk-
tionen av “galactose deficient” IgA1
(Gd-IgA1). Detta forvantades leda till
reducerad bildning avimmunkomplex,
farre immunkomplex-depositioner i me-
sangiet och minskad glomerulir skada.

Detror sig alltsd om en ny behandlings-
princip, skild fran tidigare interventio-

ner med steroider dar man efterstravat
systemeffekter. Till exempel gavs hog-
dos prednisolon i den aktiva behand-
lingsarmen i STOP-IgAN-studien som
publicerades 2015. STOP-IgAN-studien
visade att immunosuppresiv behand-
ling, i vilken hégdos prednisolon ingick,
minskade graden av proteinuri men inte
hade ndgon paverkan pa GFR, och detta
till priset av betydande biverkningar.

Behandlingen med RAS-blockerare
maximerades

Inklusionskriterier i NEFIGAN-studien
var eGFR =45 ml/min/1,73 m2? och
U-protein/kreatinin >56,5 mg/mmol el-
ler tU-protein 0,75 g/dag. En styrka hos
studien var att samtliga studiedeltagare
fick genomga en sex mdnader lang s k
run in-fas under vilken behandlingen
med RAS-blockerare maximerades och
blodtrycket sanktes till mdlvarden un-
der 130/80 mm Hg. Dérefter, forutsatt
att de uppfyllde ovanstaende kriterier,
randomiserades de 150 patienterna till
antingen Nefecon 8 mg/dag, Nefecon
16 mg/dag eller placebo. Det primira
effektmattet var forandring i proteinuri
(U-protein/kreatinin) under nio mana-
ders behandling. Analyser gjordes dven
vid 12 madnader, dvs tre manader efter
att behandlingen hade avslutats.

Efter nio m&nader hade kvoten
U-protein/kreatinin sjunkit med 27,3 %
i gruppen med Nefecon 16 mg/dag och
med 21,5 % i gruppen med Nefecon
8 mg/dag, medan man i placebogrup-
pen sag en dkning med 2,7 %. Effekten
av Nefecon pa graden av proteinuri
var signifikant skild fran effekten av
placebo. Effekten pa proteinurin kvar-
stod tre manader efter attbehandlingen
hade avslutats. Man analyserade dven
effekterna pa tU-protein, tU-albumin
och U-albumin/kreatinin och kunde
konstatera att resultaten blev desamma
som for U-protein/kreatinin.

GFR var ofdrindrat efter nio manader

Efter nio manader var eGFR ofdréandrat
jamfort med studiens start i Nefecon-
grupperna. I placebo-gruppen hade
eGFR daremot sjunkit med 9,8 %, vilket
motsvarande en siankning av eGFR
iabsoluta tal pa cirka 5 ml/min/1,73 m2
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Skillnaderna mellan Nefecon-grup-
perna och placebo-gruppen avseende
forandring i eGFR var statistiskt sa-
kerstdllda. Det var inga signifikanta
skillnader mellan grupperna avseende
biverkningar och andra komplikationer.

Sammantaget sd visade studien att
Nefecon (targeted release-beredning
av budesonid) signifikant minskade
graden av proteinuri hos patienter med
IgA-nefropati som stod pa optimerad
behandling med RAS-blockad, utan
att leda till mer biverkningar. Vidare
sdg man en positiv effekt pd eGFR som
bevarades oférdandrad under behand-
lingstiden.

Effekterna pa eGFR var ett sekundart
utfallsmétt i studien och bor tolkas
forsiktigt. Uppfoljningstiden var kort
och den nedgéng i eGFR som sédgs hos
placebo-gruppen var anmérkningsvard
och stérre 4n férvantat. Man planerar nu
att gd vidare med en storre fas 3-studie
pa patienter med IgA-nefropati med
“harda” kliniska utfallsmatt och med
en langre uppfoljningstid.

Fler nyheter om IgA-nefropati

I en foreldsning om nyheter om IgA-
nefropati lyftes Nefecon fram som den
mest lovande nya terapin i dagslaget.
Foreldsaren betonade vikten av “sup-
portive care” dvs blodtryckskontroll
och optimerad RAS-blockad mm, som
ska utgora grunden for all behandling
av patienter med IgA-nefropati.

Talaren gjorde en kort 6versikt av stu-
dier dar man provat olika immunosup-
pressiva liakemedel vid IgA-nefropati
och konkluderade att de terapeutiska
effekterna dr sma eller obefintliga och
att det enda man vet med sidkerhet &r
att risken for biverkningar 6kar. Han
uppeholl sig sédrskilt vid anvdndningen
av kortikosteroider och diskuterade
STOP-IgAN-studien (se ovan) och
TESTING-studien.

Okat antal svara infektioner

I TESTING-studien jamfordes effekten
av peroral behandling med metylpred-
nisolon med placebo och majoriteten av
patienterna rekryterades i Kina. Studien
har avbrutits i fortid pga ett klart skat
antal infektioner, varav ndgra var dod-
liga, hos patienter som behandlades
med metylprednisolon.

Talaren konkluderade att hégdos-
behandling med kortikosteroider hos
patienter med IgA-nefropati generellt

bor undvikas. Behandlingen kan mdoj-
ligen dvervigas hos patienter med
kvarstdende hoggradig proteinuri pa
nefrotisk niva efter att man optimerat
“supportive care”.

IgA-nefropati och hdmning av
komplementsystemet

Atminstone tva sma studier i tidig fas
presenterades i vilka man testat nya
lakemedel som hdammar komplement-
systemet pd patienter med IgA-nef-
ropati. Prof Annette Bruchfeld fran
Stockholm presenterade data fran en
liten fas 2-studie dir man undersokt
effekten av avacopan (CCX168), en Csa-
receptorantagonist, pa sju patienter med
biopsiverifierad IgA-nefropati.

Aktiveringen av Csa-receptorn leder till
en rad pro-inflammatoriska effekter,
déaribland aktivering av neutrofiler.
Alla sju patienter fick avacopan under
12 veckor efter en run in-fas dar RAS-
blockaden optimerats. I korthet sdgs
hos sex av sju patienter en sankning
av U-protein/kreatinin-kvoten under
avacopan-behandlingen som var sig-
nifikant storre &n den som sags under
run in-fasen. Hos tre av sju patienter
sjonk proteinurin med cirka 50 % under
behandlingsperioden.

Fran USA presenterades resultat fran tre
patienter som behandlats med en hu-
man monoklonal antikropp (OMSy21)
som hammar enzymet MASP-2 som &r
viktigt for aktivering av lektinvagen
i komplementsystemet. Studieupplagget
liknade det som beskrivits ovan med
den skillnaden att patienterna dven stod
pé en stabil dos av prednisolon som
var lagre 4n 10 mg/dag. OMSy21 gavs
intravendst en gang per vecka under
12 veckor. Under behandlingen sjonk
tU-protein kraftigt med 54 %, 81 % och
63 % hos de tre patienterna.Resultaten
fran bada studierna &r positiva och visar
pa behandlingseffekter hos patienter
med IgA-nefropati. Ytterligare studier
planeras.

Aktuellt om membrands nefropati

Prof Pierre Ronco fran Paris presen-
terade nya rén om membrands nef-
ropati. Ungefdr 7o % av patienterna
med primédr membrands nefropati har
autoantikroppar mot PLA R och 3-5 %
har antikroppar mot podocyt—antigenet
thrombospondin type-1 domain-con-
taining protein 7A (THSD7A). Det dr
nu definitivt visat att antikroppar mot
THSD7A har patofysiologisk betydelse
vid membrands nefropati. Infusion av

humana anti-THSDyA-antikroppar till
moss orsakar nefros och glomerulidra
forandringar snarlika de som ses vid
membrands nefropati. Det har nyligen
utvecklats analyser for att pavisa anti-
THSD7A och de &r pa vég att etableras
iden vardagliga kliniska diagnostiken.

Anti-PLA,R har prognostisk betydelse
Ronco och medarbetare har visat att
nivaerna av anti—PLAZR har prognos-
tisk betydelse och kan vidgleda be-
handlingen vid membrands nefropati.
I GEMRITUX-studien (Dahan K et al,
J Am Soc Nephrol 2017; 28(1): 348-58)
var basala nivéder av anti-PLA R den
enda variabel som oberoende kunde
prediktera klinisk remission, oberoende
av bland annat behandling, grad av
albuminuri och GFR-niva.

I GEMRITUX-studien kunde man ocksa
visa att behandling med rituximab (inj
Mabthera) gav en relativt snabb sdnk-
ning av anti—PLAzR—nivéerna som fore-
gick och predikterade det kliniska sva-
ret, som inte blev uppenbart férran 3-6
manader senare. Prof Ronco betonade
vikten av att méta auto-antikroppar vid
membrands nefropati, inte bara f6r dia-
gnostik utan ocksd for att vigleda och
utvdrdera behandlingen. Exempelvis
bér utebliven sdankning av anti-PLA R
vid immunosuppresiv behandling leda
till mer intensifierad terapi.

Val av behandling

Avseende val av behandling av patien-
ter med primér membrands nefropati sa
har ett par studier publicerats under det
senaste dret som stirker anvindandet
av rituximab hos de med hég risk for
progressiv forsamring av GFR trots en
period av optimal “supportive care”. Det
saknas dock fortfarande prospektiva,
randomiserade studier som jamfort
behandling med rituximab mot en kom-
bination av steroider och cyklofosfamid.
Prof Remuzzi och medarbetare har ny-
ligen publicerat en retrospektiv kohort-
studie pa patienter som behandlats med
antingen rituximab eller steroider och
cyklofosfamid, med cirka 100 patienter
i vardera gruppen, dar man efter basta
formaga forsokt att justera for avvikel-
ser mellan grupperna vid starten (Van
den Brand et al, ] Am Soc Nephrol 2017.
In Press). Sammantaget visade denna
studie att rituximab var lika effektivt
som steroider och cyklofosfamid men
gav klart farre komplikationer.

eReferatet fortsétter i Nefromedia vol 7
nr7sid 8 pa: www.freseniusmedicalcare.se
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Kort rapport

B,, och folat paverkar dverlevnaden i HD
Vitamin B och folat (vitamin Bg) spelar
viktiga roller i de fysiologiska proces-
serna. For bada dessa vitaminer galler
attbristleder till makrocytir anemi och
vid brist pa B, uppstar dven neurologisk
paverkan. Folatbrist har kopplats till
okad risk for kranskarlssjukdom och
vissa maligniteter.

B, och folat kontrolleras ofta tillsam-
mans men det har visat sig att de upp-
trader olika vid HD. B_ dr en relativt stor
molekyl pa 1 355 dalton medan folat bara
véger 441 dalton och dialyseras darfor
bort i hogre grad. Studier har visat att
HD-patienter som grupp har 14ga folat-
virden medan B  tvdartom &ar normalt
eller f6rhojt. Till denna skillnad bidrar
att kroppen lagrar B _ i storre mangder
an folat.

Hur ska man da behandla dialyspatien-
ter med avvikande virden for dessa
vitaminer? Sikra svar saknas dnnu. En
taiwanesisk retrospektiv studie visade
lagre mortalitet och minskad risk for
koronarsjukdom hos de som behandlats
med folat, medan en stor randomiserad
studie fran USA, som jamfoérde placebo
med en kombinationstablett inneh3l-
lande B_, folat och vitamin B, inte fann
ndgon skillnad avseende 6verlevnad.
Den kliniska betydelsen av B och folat
vid HD ér alltsa oklar.

En forskargrupp fran USA publicerade
nyligen en artikel i &mnet. Man anvande
en stor dialysdatabas och inkluderade
alla som startat dialys fran 2007 till 2011.
Patienterna foljdes fran dialysstart till
slutet av 2011, alternativt till transplan-
tation eller dod.

Prognosen studerades for 12 968 pati-
enter i HD dédr det fanns vdrden for
B _och 9 517 dér det fanns vérden for
folatinom tre manader efter dialysstart.
B, -kohorten delades in i fem grupper,
de som hade B, under 400, 400-549,
550—699, 700—950 respektive dver 950
pg/ml (i Sverige anvédnds enheten
pmol/1 ddr 400 pg/ml motsvarar cirka
300 pmol/l). Sedan jamférdes grup-
perna avseende 6verlevnad. Patienter
med B, 6ver 550 pg/mlhade 24 % 6kad
risk att avlida jamfért med gruppen
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med B, under 400 pg/ml. Skillnaden
var statistiskt sidker och kvarstod dven
vid justering fér en mangd riskfaktorer
sdsom ovriga sjukdomar, inflammation,
nutrition och dialysdos.

Forfattarna diskuterar moéjliga forkla-
ringar. Resonemangen blir komplice-
rade, exempelvis att dialyspatienter
ofta har inflammatorisk aktivitet vilket
leder till simre upptag av B i vdvna-
derna. Detta skulle gira att B, ansamlas
i blodbanan samtidigt som en funktio-
nell brist pa B _ féreliggeri vdvnaderna,
vilket i sin tur 6kar produktionen av
homocystein. Tidigare forskning har
pekat uthégt homocystein som en risk-
faktor for hjart-kirlsjukdom och dod.
Tyvarr saknas vdrden f6r homocystein
i denna studie.

Folat-kohorten delades p& samma s#tt
in i fem grupper med folat under 6,2,
6,2-8,3, 8,4-10,9, 11-14,2 respektive 6ver
14,3 ng/ml (genom att dubblera vérdet
i ng/ml 6versdtter man ungefér till
svenska enheten nmol/l). Forskarna
fann att mortaliteten var 6kad bade for
dem med 1&gt och f6r dem med hogt
folat, dvs ett U-format samband. Dock
forsvann skillnaderna helt ndr man
justerade for malnutrition och inflam-
mation. Tyvérr anviandes bara s-ferritin
som inflammationsmarkor. CRP fanns
inte tillgangligti databasen, vilket &r en
svaghet, liksom att uppgifter om intag
av vitamintabletter saknades.

Slutsatsen blev att savil hogt B, som
lagt folat har samband med ¢kad
mortalitet f6r patienter i HD och att
mer forskning behovs for att faststilla
vilka nivder som ar optimala i denna
patientgrupp.

Killa: Soohoo M el al. Nephrol Dial Trans-
plant 2017; 32: 1024-1032.

Rituximab utan effekt vid IgA-nefropati

IgA-nefropati dr den vanligaste inflam-
matoriska njursjukdomen. Lindriga fall
har god prognos medan svara fall, kdn-
netecknade av héggradig proteinuri,
ofta leder till kronisk njursvikt. Trots
omfattande forskning dr de bakomlig-
gande patogenetiska mekanismerna
ofullstandigt kdnda och ndgon specifik
behandling finns inte. Enighet rader
om att effektiv blockad av renin-angio-
tensinsystemet med ACE-hdmmare
och/eller angiotensin II-antagonist har
gynnsamma effekter medan nyttan
med t ex steroider eller cytostatika &r

omdiskuterad.

Rituximab (inj Mabthera) &r en mono-
klonal antikropp som anviands bland
annat vid lymfom, reumatoid artrit och
granulomatos med polyangit. Forskare
i USA har nu understkt om rituximab
kan vara ett alternativ vid behandling
av IgA-nefropati.

I en 6ppen studie ingick 34 patienter
med IgA-nefropati och proteinuri 6ver
1 gram per dygn samt eGFR ldgre an
90 ml/min/1,;73 m*. Samtliga behand-
lades med ACE-hdmmare eller angio-
tensin II-antagonist och hade vilreglerat
blodtryck. Deltagarna randomiserades
till behandling med eller utan rituxi-
mab. Effektmadtten var férandringar
i proteinuri och eGFR.

Rituximab gav som forvantat en sank-
ning av B-cellernaiblodet men nivderna
av en specifik typ av IgA och dess anti-
kroppar, som man tror har patogenetisk
betydelse vid IgA-nefropati, paverkades
inte. Under uppfoljningstiden pa ett ar
forblev eGFR oférandrat i de tva grup-
perna. Rituximab hade ingen effekt
pé graden av proteinuri, vare sig vid
jamforelse med nivan vid studiens start
eller nédr aktivt behandlade patienter
jamfordes med kontrollgruppen. Tre
patienter i biagge grupperna minskade
utséndringen av protein i urinen med
mer &dn 50 %.

Slutsatsen blev att rituximab saknar
effekt vid IgA-nefropati i det stadium
och den svérighetsgrad som studerats
och att detta kan vara en foljd av att be-
handlingen inte paverkade de specifika
antikroppar som man tror har betydelse
for sjukdomsutvecklingen.

Killa: Lafayette R et al. JASN 2017; 28:
1306—1313.

Overbehandlat blodtryck gav dkad
sjuklighet och dddlighet

Vilket mélblodtryck ska vi strdva efter
vid behandling av hypertoni? Frdgan
dr komplex och stindigt omdebatte-
rad. Viss enighet rdder om att det &r de
sjukaste patienterna, t ex de med kand
hjart-karlsjukdom, som har stérst nytta
av ett lagt malblodtryck.

Men blodtrycket far inte heller bli
for lagt. Den varningen utfirdar en
internationell forskargrupp som ge-
nomfoért en langtidsuppféljning av
tvd stora studier. Den visade en tyd-
ligt o6kad sjuklighet och dédlighet
bland patienter med hjdrt—kérlsjukdom
om blodtrycket sianks alltfér mycket.
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I undersokningarna ONTARGET
och TRANSCEND ingick patienter
som var 55 dr eller dldre och hade
kiand hjart-kdrlsjukdom. De behand-
lades i ONTARGET med ramipril
(t ex T Triatec) eller telmisartan (t ex
T Micardis) eller en kombination av
bagge och i TRANSCEND jamférdes
telmisartan med placebo. Uppfélj-
ningstiden var 56 manader och f6ljande
hindelser noterades:

e D6d av hjart-kérlsjukdom

e Hjartinfarkt

e Stroke

e Inldggning pa sjukhus {6r hjartsvikt

Héndelserna studerades bade separat
och som ett sammansatt effektmatt.
Dessutom noterades dod oavsett orsak.
Forskarna hade tillgéng till patienternas
individuella data och kunde bland an-
nat studera vilket blodtryck en patient
haft innan de drabbades av en kompli-
kation eller avled.

Materialet omfattade 30 937 patienter
fran 733 kliniker i 40 ldnder. Patienter
med systoliskt blodtryck 140 mm Hg
eller hogre fore studiernas start hade
hogre risk att drabbas av samtliga effekt-
matt dn de med systoliskt blodtryck
over 120 men lagre 4n 140 mm Hg. For
diastoliskt blodtryck var férhéllandet
omvant; ett viarde ldgre 4n 7o mm Hg
fore studien hade samband med 6kad
risk att drabbas av flertalet effektmatt,
jamfort med diastoliskt blodtryck
7o mm Hg eller hogre.

Nir studierna startat och deltagarna
behandlades med liakemedel eller
placebo hade 4 o052 patienter systoliskt
blodtryck ldgre &n 120 mm Hg. De hade
signifikant 6kad risk att drabbas av det
sammansatta effektmattet samt av kar-
diovaskuldr dod och déd oavsett orsak,
jamfort med patienter med systoliskt
blodtryck 120-140 mm Hg. Lagst risk
noterades vid ett systoliskt blodtryck
pa cirka 130 mm Hg medan risken bor-
jade 6ka vid 120-110 mm Hg. For hjart-
infarkt, stroke och sjukhusinldggning
noterades ingen 6kad risk vid systoliskt
blodtryck lagre dn 120 mm Hg.

I studierna var det diastoliska blod-
trycket ldgre &n 7o mm Hg hos 5 352
patienter. De hade 6kad risk att drabbas
av det sammansatta effektmattet samt
av hjartinfarkt, sjukhusinldggning och
dod oavsett orsak vid jamforelse med
patienterna med diastoliskt blodtryck
70—80 mm Hg. Lagst risk noterades vid
diastoliskt blodtryck 75 mm Hg.

Forskarnas tolkning av resultaten blev
att behandling som resulterar i ett
mycketlagtblodtryck har samband med
okad risk for allvarliga kardiovaskulédra
komplikationer och att det ligsta moj-
liga blodtrycket inte noédvéandigtvis ar
det optimala malet f6r behandlingen
av patienter med hog risk.

Kdlla: Bohm M et al. Lancet 2017; 389:
2226—2237.

Fungerar *forvanad-fragan” vid kronisk
njursvikt ?

Inom de delar av varden som skoter
svart sjuka patienter med svarbedémd
prognos kan det finnas ett behov av att
f& en uppfattning om hur linge pati-
enten kommer att 6verleva. Allvarlig
hjartsjukdom och svér kronisk njursvikt
ar exempel pa tillstdnd déar den drab-
bade patienten kan avlida inom kort tid
men ocks4 leva vidare i manader och &r.
Det finns erfarna likare som anser att
forvanad-fragan ar det bésta sattet att fa
en uppfattning om patientens prognos.

Férvénad-fragan (The Surprise Ques-
tion) kan lyda: “Skulle du bli férvanad
om den hir patienten avlider inom de
niarmaste 12 m&naderna?” Nu har fors-
kare vid en amerikansk universitets-
klinik utvdrderat hur férvdnad-frdgan
fungerar bland patienter med kronisk
njursvikt.

Pa en njursviktsmottagning identifie-
rades 388 patienter dldre d4n 60 dr med
kronisk njursvikt i stadium 4 och 5
som inte startat dialys. Personalen pa
mottagningen fick ta stillning till for-
vénad-frigan med mojlighet att svara ja,
neutral och nej. Fér 52 % av patienterna
blev svaret ja, dvs personalen skulle bli
férvanad om patienten avled inom det
ndrmaste dret. Av dessa patienter avled
5 % under uppféljningstiden, som var
1,4 ar. For 106 patienter svarade perso-
nalen nej, de skulle inte bli férvdnade
om patienten avled. Mortaliteten bland
dessa patienter var 27 %. For de resteran-
de patienterna blev svaret neutralt och
i den gruppen var dédligheten 15 %.

Slutsatsen blev att forvanad-fragan har
maéttlig till god tillf6rlitlighet vid njur-
svikt i stadium 4 och s.

Kommentar: Aven pa en dialysmot-
tagning finns det anledning att stilla
forvanad-fragan. For de patienter dar
svaret blir nej, dvs att ett dodsfall inte
skulle vara forvanande, kan det finnas
skal att 6vervaga dtgarder. Det kan vara

att antingen &dndra behandlingen med
syfte att forbattra prognosen eller att
paborja en diskussion med patienten
och de anhériga om aspekter pa vard
ilivets slutskede. Aven frdgan om even-
tuell dtgérd vid hjartstopp under dialys
kan vara lamplig att ta upp.

Kiilla: Javier A et al. Am | Kidney Dis 2017;
70: 93—101.

fir det skillnad i tid for aterhdmtning
mellan HD och HDF?

Trots att manga studier jamfort bade be-
handlingsresultat, 6verlevnad, patient-
nojdhet och livskvalitet hos patienter
som behandlas med konventionell HD,
hégpermeabel HD eller hemodiafiltra-
tion (HDF) ar resultaten fortfarande
motségelsefulla och behandlingsrekom-
mendationerna ddarmed varierande.
En trend inom dialysvérden &r att be-
handlingen blir mer individualiserad
och att mer hinsyn tas till patientens
onskemaél om behandlingsform. Ett matt
pé livskvalitet ar t ex den tid patienten
upplever atthan eller hon behéver for att
aterhdmta sig till fullo efter behandling.

I en intressant studie frdan England
ingick 100 patienter som inte visste om
de fick hogpermeabel HD eller online
HDF under en period pé 8 + 8 veckor.
Under den ena perioden fick patienten
hogpermeabel HD och under den andra
perioden online HDEF, eller vise versa.
Det var ingen skillnad i laboratorie-
parametrar 6ver tid.

Symtomgivande blodtrycksfall var van-
ligare under HDF-behandling dn med
hégpermeabel dialys. Det var ingen
skillnad i olika matt pa livskvalitet
mellan behandlingsgrupperna. Inte
heller fann man ndgon skillnad i tiden
for terhdmtning efter behandlingarna.
Dock var det signifikant fler patienter
som rapporterade omedelbar aterhamt-
ning ndr de genomgatt HDF, jamfort
med HD-behandling.

I denna randomiserade patient-blinda
studie fann man sdledes inga eller sma
skillnader i tid f6r aterhdmtning och
livskvalitet ndr hogpermeabel dialys
jamfordes med online HDF.

Killa: Smith ] R et al. Am | Kidney Dis 2017;
69: 762—770.

e Foljer varden riktlinjerna vid kro-
nisk njursvikt? Las Kort Rapport Extra
i Nefromedia vol 7 nr 7 pa:
www.freseniusmedicalcare.se
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Graviditet vid glomerulonefrit och
njursvikt en utmaning for varden

Att handl&gga kvinnor med glomerulonefrit och njursvikt under
en graviditet & en utmaning fér det behandlande teamet,
bland annat eftersom vissa av de lakemedel som anvéands vid
inflammatorisk njursjukdom kan vara skadliga for fostret. Prof
Stefan Jacobson sammanfattar tva nya artiklar i amnet.

Graviditet hos kvinnor med glomerulo-
nefrit innebar ett stressmoment for
sévdl modern och familjen som for
det behandlande teamet av likare och
sjukskoterskor. Gravida kvinnor med
kronisk njursjukdom och hypertoni har
en 6kad risk att fa forsaimrad njurfunk-
tion och att barnen blir prematura och
tillvixthdmmade.

Vid kronisk njursjukdom stadium 1—4 dr
risken for férsaimrad njurfunktion 8 %,
13 %, 16 % och 20 % i respektive stadium.
For tidig fodsel intréffar hos 24 % vid
CKD-stadium 1 medan upp till 9o % av
mammor med CKD-stadium 4-5 far f6r
tidigt fodda barn med lag fodelsevikt.

Fa studier om graviditet vid njursjukdom
Det finns f& studier om graviditet och
dess komplikationer hos kvinnor med
glomerulonefrit. Det beror delvis pa att
glomerulonefrit 4r en heterogen sjuk-
domsgrupp med manga olika orsaker.
Aven om IIgA-nefropati dr den vanli-
gaste formen av glomerulonefrit hos
gravida dr det SLE-nefrit som &r mest
och bast undersokt.

Eftersom det dr en risk for kvinnor med
glomerulonefrit och nedsatt njurfunk-
tion att fodda barn bor de informeras om
att férsoka undvika oplanerade gravidi-
teter, dels pa grund av att glomerulo-
nefriten bor vara i stabilt ldge och dels
pa grund av att vissa av de mediciner
som anvéands i behandlingen kan vara
skadliga for fostret. Diskussion om
preventivmetoder bor inga i samtalen
vid mottagningsbesok. Ostrogen—inne—
hallande p-piller bér anvindas med
stor forsiktighet pd grund av risk f6r
trombos och férsdmrad blodtryckskon-
troll. Progesteron-innehallande p-piller
rekommenderas vanligen.

Det dr viktigt att komma ihdg att

fertiliteten paverkas av njursvikt och
behandling, dels pga hormonstérningar
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men ocksa pga biverkningar till medi-
ciner. Behandling med cyklofosfamid
(Sendoxan) vid SLE-nefrit eller vaskulit
innebér en risk for skada pa dggstock-
arna. Risken 6kar med den ackumule-
rade dosen och tilltar ocks& om det ges
till dldre kvinnor i fertil dlder.

En annan viktig atgédrd infor planerad
graviditet dr att optimera behandlingen
av njursjukdomen och blodtrycket, s&
att graviditeten paborjas nér sjukdomen
ar inaktiv. Patienter med t ex SLE-nefrit
eller vaskulit bor vara i stabil klinisk
remission i minst sex manader fore
planerad graviditet. Nar sa &r fallet bor
ocksd den immunsuppressiva behand-
lingen och hypertonibehandlingen
anpassas for att undvika teratogena
effekter pa fostret. Infér planerad gravi-
ditet &r det ocksa viktigt att informera
om behovet av extra kontroller och om
de risker som é&r forknippade med gra-
viditeten.

Blodtrycksmal for gravida

Det finns inga vél etablerade blodtrycks-
mal for gravida kvinnor men hypertoni
ar en riskfaktor savil f6r mamman som
for fostret. Darfor rekommenderas att
blodtrycket bor vara ldgre dn 140/90
mm Hg. Forstahandsval till gravida
kvinnor med hypertoni &r labetalol
(T Trandate). Aven andra mediciner
sdsom nifedipin (T Adalat) och hydrala-
zin (T Apresolin) har anvénts under
manga ar. Andra férordar amlodipin
(t ex T Norvasc) eller metoprolol (t ex
T Seloken) som andrahandsalternativ
vid svérbehandlad hypertoni. Ddremot
dr ACE-hdmmare och angiotensin 11-
antagonister kontraindicerande. De b6r
sédttas ut infor planerad graviditet eller
nér en graviditet blivit kand.

For kvinnor med proteinuri 6kar ut-
sondring av albumin i urinen under
graviditet. Den forsta atgarden bor
vara att optimera blodtryckskontrollen

men ocksa att undersdka orsaken till
den 6kade proteinurin. Patienter med
SLE-nefrit och vaskulit bér kontrolleras
extra vad avser serologi och komple-
mentnivder och i undantagsfall kan ny
njurbiopsi bli aktuell.

Odem ar vanligt och kan forvirras
Perifera 6dem dr vanligt och kan forvir-
ras hos njursjuka kvinnor med 6kad
proteinuri och nefrotiskt syndrom.
Utover kompressionsstrumpor och
annan forebyggande behandling kan
furosemid (t ex T Furix) ges vid svdra
6dem. Hypoalbuminemi (s-albumin
lagre 4n 25 g/l) okar risken f6r vends
trombos och manga rekommenderar
profylaktisk behandling vid s-albumin
under 20 g/1. Ldgmolekylédrt heparin ges
medan warfarin (T Waran) bér undvikas
pga risk for fosterskador.

Den immunsuppressiva behandlingen
bor optimeras och anpassas infér en
planerad graviditet. Det ar viktigt att
patienter med SLE-nefrit eller vaskulit
far effektivimmunsuppression sa att de
ar stabila med inaktiv sjukdom minst
sex mdnader innan graviditet.

Under graviditet kan prednisolon-
behandling fullfsljas. Det ger ofta f&
biverkningar samtidigt som endast
laga méngder nar fostret. Azatioprin
(t ex T Imurel) anvidnds ofta for att
bibehélla remission under graviditet.
Biverkningarna dr fa och preparatet
ar inaktivt hos fostret. Det anses dven
sdkert att anvanda saval ciklosporin
(t ex Sandimmun) som takrolimus (t ex
T Prograf) under graviditet. Koncen-
trationen av dessa likemedel sjunker
under graviditet pa grund av okad
metabolism i levern och det kan darfor
bli aktuellt att htja doserna med 20—25 %
jamfort med dosen fore graviditet. Dock
finns uppgifter om att fritt takrolimus
iserum kan vara f6rhojt under gravidi-
tet och man bor darfor strava efter doser
som ger koncentrationer i det lagre
terapeutiska intervallet for att undvika
njurskada och hypertoni.

e Artikeln om graviditet fortsatter
i Nefromedia vol 7 nr 7 sid g pa:
www.freseniusmedicalcare.se
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Aven mattlig évervitskning leder till
okad mortalitet for patienter i dialys

Kroppens halt av vatska halls normalt inom ett snavt intervall,
en funktion som inte fungerar vid njursvikt. En ny studie visar
att redan ett mattligt 6verskott pa vatska leder till tydligt okad
mortalitet fér patienter i dialys och att samtidig inflammation
ytterligare forsamrar prognosen. Dr Nils Grefberg sammanfattar.

Kroppens inre miljo regleras noggrant.
Mingden vétska styrs fraimst av hormo-
net ADH och njurarna i ett finreglerat
samspel som stéller in halten av vitska
inom ett mycket snévt intervall. Det
talar for att rétt vitskehalt dr av storsta
vikt fér kroppens olika funktioner.

Vid njursvikt férsimras formagan att
utsondra vitska och redan vid métt-
ligt nedsatt njurfunktion férekommer
vitskeretention. Detta forvarras med
tilltagande njursvikt sa att de flesta som
startar dialys har ett betydande vétske-
overskott. Var oférmaga att stdlla in en
korrekt vidtskehalt dr en viktig orsak
till dialyspatienternas hoga dodlighet.

Overvitskning och risk for inflammation
En annan kédnd, men mer gatfull risk-
faktor for patienter i dialys dr inflamma-
tion. Dialyspatienter med vétskeover-
skott har oftare tecken p4 inflammation
dn de med normalt vitskestatus. En ny
undersdkning belyser hur inflamma-
tion och &verskott pd vitska samverkar
och leder till 6kad mortalitet.

Undersékningen utgdr fran data-
basen Monitoring Dialysis Outcomes
(MONDO) Initiative och omfattade 8 883
patienter fran 380 dialysmottagningar
i 17 lander i Europa. Aldern i median
var 63 &r och deltagarna hade behand-
lats med dialys i 3,6 ar i genomsnitt.
Undersokningens syfte var att studera
hur inflammation och vétskestatus pa-
verkar mortaliteten for patienter i HD.

Vitskestatus bestimdes med bioim-
pedans (Body Composition Monitor,
Fresenius Medical Care) och graden av
inflammation méttes med CRP. I den
ena undersokningen f6ljdes deltagarnas
mortalitet under 12 manader efter mét-
ningarna. I den andra analysen ingick
patienter for vilka det fanns flera mat-
ningar av CRP och bioimpedans vilket
gjorde att forskarna kunde f6lja hur {6r-

dndringari vétskestatus och inflamma-
tion paverkade total mortalitet. Denna
uppfoljning omfattade sex ménader.

Vitskestatus fore dialys faststélldes. Pati-
enterna delades in i grupper. Dessa och
férdelningen av patienter i procent var:
e Undervitskade <-1,11: 2,7 %

e Normala+1,11: 31,1 %

* Mattlig 6vervitskning +1,1-2,5I: 38,8 %
e Svér overvétskning +2,5—5,01: 23,4 %

e Extrem overvitskning > +5,01: 4 %

Nér de overvitskade patienterna jam-
fordes med dem med normalt vitske-
status fann man att risken for dod
okade redan vid méttlig 6vervatskning
och tilltog sedan s4 att de med extrem
overvitskning hade en mer &n fyrdubb-
lad risk att avlida. Man fann dven ett
samband mellan évervitskning och
blodtryck; ju svarare 6vervatskning,
desto hogre var blodtrycket.

Aven underskott pa vitska utgjorde
en risk; de 239 patienter som hade ett
vatskeunderskott pa 1,1 liter eller mer
fore dialys hade dubbelt s4 hég morta-
litet som de med normalt vitskestatus.
Underskott pa vétska efter dialys gav
dédremot minskad risk for dod.

Inflammation och mortalitet
Inflammation har samband med tkad
mortalitet bland patienter i dialys. I den
aktuella undersokningen var median-
virdet for CRP 6,4 mg/l. Patienterna
delades ini tva ungefar lika stora grup-
per med ledning av om CRP var 6ver
eller under 6,0 mg/1.

Samtidig forekomst av &verviatskning
och inflammation var férenat med 6kad
risk f6r dod. Exempelvis hade patienter
med extrem Overviatskning men utan
inflammation tre ganger hogre risk att
avlida jamfort med dem med normalt
vitskestatus, men om &dven inflamma-
tion foreldg var risken sex génger hogre.

Aven vid underskott pa vitska och vid
normalt vitskestatus var CRP hogre
dn 6 mg/1 forenat med 6kad mortalitet.

For 5 450 patienter fanns flera méatningar
av bioimpedans. Man fann att bara
cirka 10 % av deltagarna fordndrade
sitt vatskestatus, dvs de dvervitskade
forblev oftast vervitskade och de med
normalt vitskestatus forblev normala.
De som forbédttrade sig fran att vara
Overvitskade till att ha normalt vitske-
status visade sig ha hogre mortalitet
dn patienter med normalt vétskestatus
under hela observationsperioden.

Idealpatienter var oftare kvinnor
Forskarna fann att 41 % av patienterna
hade bade normalt vitskestatus och
CRP ldgre dn 6 mg/1. Dessa “idealpati-
enter” kdnnetecknades av att de var
yngre, de var oftare kvinnor och de hade
hogre Hb, s-albumin och s-kreatinin.

Forskarnas slutsats blev att overskott
pa vétska fore dialys medfér okad
mortalitet, &ven om inflammation inte
foreligger. Overvétskning leder till
okad dodlighet dven sedan vitskestatus
normaliserats.

I diskussionen papekar forfattarna att
redan ett mattligt 6verskott pa vitska
fore dialys, 1,1—2,5 liter, resulterade i en
signifikant 6kad mortalitet. Fyndet ar
viktigt eftersom ménga patienter har
den graden av 6vervitskning.

Vatskehalt inom snévt intervall
Avslutningsvis papekas att fyndet av
att sdval underskott som 6verskott pa
vitska fore dialys leder till 6kad mor-
talitet talar f6r att kroppens vitskehalt
bor stillas in inom ett snavt intervall.

Kommentar: Kan 6verskott pd vitska
bidra till att bevara restnjurfunktionen?
Nej, inte enligt en retrospektiv studie
pa PD-patienter, se referati Nefromedia
vol 6 nr 2 sid 3. I den undersokningen
framkom inga samband mellan pati-
enternas vétskestatus och hur restnjur-
funktionen utvecklades.

Killa: Dekker M et al. Kidney Int 2017; 91:
12141223,
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Kort rapport

Extra

Foljer varden riktlinjerna vid kronisk
njursvikt?

Kronisk njursjukdom innebar inte bara
risk for njursvikt med behov av dialys
eller transplantation utan ocksa okad
risk for hjart-karlsjukdom och stroke.
Patienter som dessutom har diabetes
har en dnnu storre risk for dessa kom-
plikationer. Under senare ar har natio-
nella och internationella riktlinjer for
behandling av patienter med kronisk
njursjukdom tagits fram. Exempel pa
sddana riktlinjer ar att god blodtrycks-
kontroll ska uppnas, att patienter som
har proteinuri bér behandlas med
ACE-hdmmare eller angiotensin 11-
antagonist och att patienter med njur-
svikt och diabetes bér behandlas med
statiner liksom de med njursvikt som
ar over 50 ar.

I en populationsbaserad studie fran
Kanada ingick drygt 96 ooo vuxna pati-
enter med ett uppskattat GFR mellan
15 och 59 ml/min (CKD stadium 3 och
4). Studien pagick under tva 4r. Av de
patienter som inte hade diabetes var det
endast 17 % som hade undersokts for
forekomst av albuminuri jamfort med
64 % av de patienter som hade diabetes.

Av patienter med eGFR mellan 15 och
59 ml/min och samtidig mattlig eller
uttalad albuminuri var det 63 % av dem
utan diabetes som fick ACE-hdmmare
eller angiotensin ll-antagonist, jamfort
med 82 % av patienterna som dven hade
diabetes. Bagge dessa skillnader mellan
grupperna var statistiskt signifikanta.

Statiner brukar rekommenderas till
patienter med njursviktistadium 3 och
4 som &r dver 50 ar eller till de som har
diabetes. Endast 39 % av patienterna
utan diabetes férskrevs statiner jamfort
med 65 % av patienter med diabetes.
Aven denna skillnad var signifikant.

Forfattarna menar att det finns en
tydlig forbdttringspotential i omhéan-
dertagandet av patienter med njursvikt
i stadium 3—4 och att det sdrskilt géller
patienter som inte har samtidig diabe-
tes. Det finns brister i foljsamheten,
béde till behandlingsrekommendationer
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och till riktlinjer f6r provtagning.

En studie som denna ger ett kvalitets-
matt pd hur sjukvardsystemet fungerar
och hur féljsamheten till riktlinjer drien
stor population, i verkligheten.

Killa: Mans L et al. Clin ] Am Soc Nephrol
2017; 12! 727-733.

Fortséttning: EDTA

Vitamin K-brist och kérlforkalkningar

Dr Schurgers frdn Holland holl en
mycket stimulerande foéreldsning om
vitamin K-brist hos patienter med kro-
nisk njursjukdom. Vitamin K behévs
for att vitamin K-beroende proteiner
(typexempel &r vissa koagulations-
faktorer) ska aktiveras och kunna utéva
sina funktioner.

Ett annat protein som &r vitamin K-
beroende dr matrix-gla-protein (MGP)
som motverkar forkalkningsprocessen
i hjart-kérlssystemet. Vitamin K-brist
eller behandling med vitamin K-anta-
gonister som warfarin (T Waran) leder
till bkade nivéer av inaktivt MGP vilket
okar risken f6r hjart-kéarlforkalkningar.

Brist pa vitamin K, vid njursvikt

Talaren redovisade flera resultat som
sammantaget visade att patienter med
njursvikt har brist pa vitamin K och
ett lagt intag av vitamin K med kosten.
Vitamin K finns i héga koncentrationer
i bland annat broccoli och bladgrén-
saker, t ex spenat. Dessutom finns ett
samband mellan ldgre GFR och hogre
nivder av inaktivt MGP i plasma. Stu-
dier har ocksd visat att htgre nivéer av
inaktivt MGP i plasma har samband
med okad risk f6r dod hos patienter med
kronisk njursjukdom.

Behandling med vitamin K

Kan d& behandling med vitamin K
motverka hjart-karlférkalkningar och
minska den kardiovaskuldra risken?
Schurgers och medarbetare har nyligen
publicerat resultat som visar att daglig
peroral behandling med vitamin K,
bromsar progressen av forkalkning av
aortaklaffen under 12 manader jamfort
med placebo (Brandenburg VM et al,
Circulation 2017; 135: 2081-83). Denna
studie gjordes inte pa patienter med
kronisk njursvikt men innebar dnda ett
“proof-of-concept”.

I Vita-Vask-studien som nu pagar jam-

fors effekten av peroral behandling med
vitamin K, med placebo hos patienter

i HD. Primaért effektmatt ar progress
av kranskarlsférkalkningar under 78
veckor. Det ska bli intressant att ta del
av resultaten fran denna studie.

Hypertoni och blodtrycksmitning

Vid senaste ASN-motet 2016 diskutera-
des SPRINT-studien flitigt men det var
vildigt tyst om hur blodtrycksmatning-
arna utfordes rent praktiskt.

SPRINT-studien visade att ett systoliskt
blodtrycksmal ldgre dan 120 mm Hg
minskade risken for kardiovaskuldra
hindelser och dod jamfort med ett mal-
virde ldgre &n 140 mm Hg hos patienter
med hypertoni och hg kardiovaskulidr
risk (cirka 25 % av patienterna i studien
hade kronisk njursvikt).

Faktum é&r att blodtrycksmétningarna
i studien gjordes pa ett sédtt som dra-
matiskt skiljer sig fran sattet som vi
brukar méta blodtryck i klinisk vardag.
I SPRINT-studien mattes trycket i sit-
tande av patienten sjdlv med hjélp aven
automatisk oscillometrisk matare. Mit-
ningen gjordes i ett tyst rum, ddr pati-
enten var ensam, efter 5 minuters vila.
Tre métningar gjordes med 1 minuts
mellanrum och medelvirdet anviandes.

Prof Agarwal fran USA presenterade
en studie dédr han matt blodtrycket pa
275 patienter med njursvikt pa samma
sétt som i SPRINT-studien och jamfort
dessa varden med de man fick vid kli-
nisk rutin-matning utférd samma dag.
I detta fall innebar klinisk rutin-mét-
ning en enda métning, utférd av vard-
personal, utan specificerad vilotid
och med samma typ av oscillometrisk
matare.

Sammantaget visade resultaten att
méatning enligt SPRINT-protokollet
gav systoliska varden som var 12,7
mmHg ldagre dn vdrdena vid klinisk
rutin-métning. Liknande data har publi-
cerats av andra forfattare tidigare men
inte pa en population med njursvikt.
Resultaten har sjélvklart stor betydelse
for hur vi skall tolka SPRINT-studien.
Agarwal konkluderade: Om resultaten
frdn SPRINT-studien ska implementeras
i klinisk vardag sa maste blodtrycket
métas pd samma satt som i studien.
Annars finns en uppenbar risk att pa-
tienter kan komma till skada till f6ljd av
overbehandling.

Kvalitetsforbdttrande studier
Ibland hamnar man pé en bra forelds-
ning av misstag. Under ett seminarium
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pa temat diabetes och njursjukdom lyss-
nade jag pa Dr Tomson fran England.
Han har ett stort intresse for kvalitets-
férbattrande arbete och for forskning
kring hur man bist implementerar
forskningsresultat i det vardagliga
kliniska arbetet. Han har tidigare varit
ansvarig for Storbritanniens motsvarig-
het till SNR, UK Renal Registry.

Dr Tomson bérjade med att konsta-
tera att forskning om detta omrade ar
eftersatt inom nefrologin. Han hade
funnit 50 publicerade artiklar pa detta
tema inom diabetologin men endast en
studie inom nefrologin. Som exempel
pa ett &mne dér behov finns av kvali-
tetsforbattring diskuterade Tomson
problemet med patienter med njursvikt
som remitteras till nefrologer fér sent
i sjukdomsfoérloppet, kanske sa sent att
man maéste paborja dialysbehandling
omgdende. Sadan sa kallad “late refer-
ral” har visat sig vara associerad med
klart samre prognos for patienten.

Dr Tomson och medarbetare utvirderar
nu effekten av ett nytt sétt att rapportera
eGFR i en grupp av njursviktspatienter
som f6ljs inom priméarvarden i England.
Data kommer att analyseras pa ett séatt
som gor det mojligt att studera effekten
av denna intervention pa “late referral”
till nefrolog.

Den nya rapporteringen av eGFR
innebér en grafisk presentation av
patientens eGFR-véarden 6ver tid vilket
ger en bra bild av sjukdomsférloppet.
Vid snabb progress kommer dessutom
grafen att flaggas med rod farg som
en larmsignal. Prelimindra resultat
visar att detta sétt att rapportera eGFR
minskar “late referral”. Féredraget var
mycket tankevickande och det finns
tveklost ett behov av 6kat arbete med
dessa fragor inom nefrologin.

e Nista kongress med ERA-EDTA halls
i Képenhamn 24-27 maj 2018.

Fortsattning: Graviditet vid njursjukdom

Cyklofosfamid och mykofenolsyra
(tex T CellCept) dr bidgge teratogena och
bor undvikas under graviditet. Erfaren-
heterna av behandling med rituximab
(inj Mabthera) dr begrdansade men pre-
paratet har anvints med framgang till
kvinnor dir 6vrig medicinering inte
fungerat. I undantagsfall ges metylpred-
nisolon intravenost eller plasmaferes.

Okad risk for preeklampsi

Gravida med njursjukdom har en 6kad
tendens till paverkan pé placenta och
darmed o6kad risk for preeklampsi.
I vissa studier &r risken tio génger hogre
dn hos kvinnor med normal njurfunk-
tion. Lag dos ASA (tex T Trombyl) ingdr
i standardbehandlingen men &ven till-
lagg av kalcium (1 g per dag) har visats
minska risken for preeklampsi vid
njursjukdom.

IgA-nefropati och SLE-nefrit

Aven om IgA-nefropati dr den vanli-
gaste formen av glomerulonefrit under
graviditet ar utfallet inte val dokumen-
terat. Blodtryckskontrollen bér vara god
och sdrskild uppmaérksamhet riktas
mot de som har nedsatt njurfunktion
eftersom risken for modern och fostret
da ar okad.

Vihar mer kunskap om risker och hand-
laggning av gravida med SLE-nefrit.
Manga studier indikerar 6kad risk
for komplikationer sdsom fosterdod,
preeklampsi, for tidig fodsel, under-
burenhet och risk f6r sjukdomsrecidiv
under graviditet.

Utdver njurfunktion och grad av protein-
uri bér komplementfaktorer, DNA-tit-
rar, kardiolipin-antikroppar och lupus
antikoagulans kontrolleras. Eftersom
graden av proteinuri 6kar under gravi-
ditet dr det ibland svart att sarskilja om
okningen beror p4 graviditet, hypertoni
eller sjukdomsrecidiv. Det dr darfor vik-
tigt att ett team av kompetenser inom
njurmedicin, reumatologi och obstetrik
handlidgger dessa kvinnor gemensamt.
Kvinnor med SSA-antikroppar bor
informeras om risken for hjartblock
hos fostret.

Likemedel som hor sattas ut

Infér planerad graviditet bor ACE-
hdmmare, angio-tensin ll-antagonister,
mykofenolsyra och cyklofosfamid sittas
ut. Under graviditeten ges prednisolon
i kombination med azatioprin, eller
prednisolon tillsammans med ciklospo-

rin eller takrolimus. Hydroxyklorokin
(T Plaquenil) rekommenderas till alla
gravida kvinnor med SLE-nefrit. De
flesta far ocksé 18gdos ASA under hela
graviditeten. I och med dessa atgirder
har riskerna fér mamman och fostret
minskat avsevart under senare ar.

Efter forlossningen

De immunsuppressiva preparat som
anvands under graviditet kan ges pa
ett sdkert sitt &ven efter férlossningen
och under amningsperioden. Minimala
mingder prednisolon, azatioprin och
ciklosporin nér brostmjolken.

Om sjukdomsaktiviteten efter for-
lossning &r hog kan behandling med
mykofenolsyra eller cyklofosfamid ges
igen, men da ska amningen avbrytas.
Eftersom ACE-hdmmare och angio-
tensin ll-antagonister inte har pavisats
ibrostmjolk kan behandling med dessa
preparat aterupptas sa snart fostret ar
forlost.

Manga studier av gravida kvinnor med
njursjukdom dr av dldre datum och nya
studier bor darfér genomforas eftersom
nya mediciner nu anvands.

Kdlla: Blom K. Clin | Am Soc Neph-
rol, Maj 2017 e press.

Hladunewich M A et al. Nephrol Dial
Transplant 2017; 32: i48—i56.
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