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American Society of Nephrology holl
sin 50:e vetenskapliga kongress

Pa arets amerikanska njurkongress presenterades bland annat
nyheter om behandling av myelomnjure, diagnostik av idiopatisk
membrands nefropati och effekten av folsyra pa progresstakten
vid kronisk njursvikt. Gregor Guron och Stefan Jacobson
rapporterar fran moétet i Chicago.

Vid arets mote med American Society
of Nephrology (ASN) firades och upp-
marksammades att detta var det 50:e
vetenskapliga motet. Antalet medlem-
mar och deltagare vid konferensen
har 6kat och i &r deltog knappt 15 0oo
personer vid métet. Det allmdnna in-
trycket var att det inte var nagra stora
genombrott i behandlingen av nagon
specifik sjukdom, men att kunskapen
om patogenes och patofysiologi f6r
manga sjukdomstillstdnd 6kar. Ett bra
exempel pa det dr att kunskapen om
idiopatisk membranos nefropati 6kat
de senaste dren, bade vad det galler
uppkomstmekanismer och hur behand-
lingen kan styras.

Kunskap om komplementsystemet

Aven kunskapen om komplementsys-
temets betydelse vid njursjukdom har
okat och vi kan i framtiden komma att
se nya, specifika och effektiva komple-
menthdammare och andra likemedel
som pa olika satt interfererar med kom-
plementsystemet i den dagliga varden
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av njursjuka patienter. De som trodde
sig kunna gldmma hur det invecklade
komplementsystemet fungerar kan sale-
des behova frascha upp sina kunskaper.

Nytt om myelomnjure

Patienter med multipelt myelom har
hog risk att drabbas av akut njursvikt,
bland annat pa grund av att fria ldtta
kedjor bildar cylindrar som fastnar
injurens tubuli. Overlevnaden vid akut
myelom héinger ndra samman med om
behandlingen av akut njursvikt lyckas.

P& senare &r har en ny typ av hégperme-
abelt dialysmembran anvénts som kan
avskilja storre proteiner &n de konven-
tionella hégpermeabla membranen och
dérigenom till viss del ocksd eliminera
fria latta kedjor. Nagra retrospektiva
studier har visat positiva resultat men
hittills har man saknat kontrollerade
randomiserade studier.

Vid drets mote presenterades tva studier,
en fran Frankrike och en fr&n England,
vilka patienter med akut myelom ran-
domiserats till intensiv HD-behandling,
antingen med konventionella hég-
permeabla dialysmembran eller med
de nyare membranen. I den franska
studien ingick 98 patienter som utéver
sedvanlig behandling med cytostatika
och kortison ocks4 fick dialys under
fem timmar atta ganger under de f6rsta
tio dagarna, dérefter var tredje dag med
endera membrantypen.

Studien visade ingen skillnad i dialys-
beroende efter tre manader, men efter
sex manader kunde 60 % av patienterna
som fick den extra hégpermeabla dialys-
behandlingen avsluta sin dialys jamfort
med 38 % i gruppen patienter som fick
konventionell h6gpermeabel HD.

I den engelska studien randomiserades

9o patienter till endera behandlingen
enligt ovan och de fsljdes under tvé ar.

I denna studie fann man emellertid inte
att den nyare formen av extra hogper-
meabel dialys gav battre behandlings-
resultat. Dock fann man att de patienter
som é&terfick sin njurfunktion och blev
oberoende av dialys hade markant
battre 6verlevnad efter tva ar &n de som
fortfarande var dialysberoende. Fragan
om nyttan av denna nya extra hogper-
meabla behandlingsform &r sdledes
fortfarande obesvarad.

Kan folsyra bromsa njursviki?

I en kontrollerad och randomiserad
dubbel-blind studie fran Kina ingick
drygt 15000 patienter med ett eGFR &ver
30 ml/min, vilka antingen fick behand-
ling med 10 mg enalapril i kombination
med 0,8 mg folsyra (7 545 patienter) eller
endast 10 mg enalapril (7 559 patienter).
Det priméra effektmattet var minskat
eGFR med 30 % eller mer eller till ett
eGFR under 60 ml/min om eGFR vid
studiens start var hégre 4n 60 ml/min,
eller en minskning av eGFR pé 50 % el-
ler mer om eGFR var under 60 ml/min.

Patienterna foljdesi 4,4 ar i median. Det
priméra effektmdttet uppnaddes hos
164 patienter som fick enbart enalapril,
jamfort med 132 patienter som dven fick
folsyra. De som fick behandling med
folsyra hade 25 % lagre risk att uppnd
de primira effektmétten och de hade
ocksa signifikant langsammare minsk-
ning av eGFR per dr. Denna intressanta
iakttagelse bor stimulera andra forskare
till liknande undersokningar for att visa
om de positiva resultaten kan upprepas.

Samma grupp redovisade ytterligare en
studie av 14 538 patienter med hypertoni
utan proteinuri som ocksa randomisera-
des till behandling med 10 mg enalapril
eller till behandling med 0,8 mg folsyra
ikombination med 10 mg enalapril. Det
primaéra effektmattet i denna studie var
uppkomst av proteinuri i form av posi-
tiv urinsticka. Man fann inga skillnader
mellan behandlingsgrupperna vad av-
ser uppkomst av proteinuri, men bland
de 1 866 patienter som hade diabetes
forefsll behandling med folsyra minska
risken for uppkomst av proteinuri med
37 %. Sadana effekter sags inte bland
patienter utan diabetes.
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Njurskyddandande effekt av likemedel
mot diabetes typ 2

I somras publicerades resultaten av
LEADER-studien (Liraglutide Effect
and Action in Diabetes: Evaluation
of Cardiovascular Outcome Results)
iNew England Journal of Medicine. Det
huvudsakliga syftet med studien var att
undersoka effekten av GLP-1 (glucagon-
like peptide-1) analogen liraglutid (t ex
inj Victoza) p4 kardiovaskuldra héndelser
hos patienter med diabetes typ 2 och
en relativt hog kardiovaskuldr risk.
Studien omfattade 9 340 patienter och
var placebokontrollerad. Det primara
effektmattet var kardiovaskuladra han-
delser definierat som antingen kardio-
vaskuldr dod, icke-fatal hjirtinfarkt
eller icke-fatal stroke. Uppf6ljningstiden
var i genomsnitt 3,8 &r och den dagliga
mediandosen av liraglutid var 1,78 mg.

Antalet kardiovaskuldra hiandelser vi-
sade sig vara signifikant lagre i liraglu-
tid-gruppen jamfort med placebo (13 %
riskreduktion). Dessutom var den totala
mortaliteten signifikant lagre i liraglutid-
gruppen (15 % riskreduktion).

Under “Late-breaking trials sessionen”
pa drets ASN-méte i Chicago presente-
rades "njur-resultaten” fran LEADER-
studien som da d@nnu inte publicerats.
I studien hade man pre-specificerat
ett renalt utfallsmatt som definierades
som antingen nytillkommen mak-
roalbumin-uri (tU-albumin 6ver 300
mg/d eller U-ACR &ver 30 mg/mmol),
dubblering av s-kreatinin och samtidig
sdnkning av eGFR till under 45 ml/
min/1,;73m?, start av aktiv uremivérd
eller dod till f6ljd av njursjukdom.

Vid studiens start hade ungefir 23 %
av patienterna eGFR som var ldagre dn
60 ml/min/1,73m?, 26 % hade mikro-
albuminuri och 10 % hade makroalbu-
minuri. I genomsnitt var eGFR vid start
cirka 75 ml/min/1,73m>.

Vilken blev effekten pa njurarna?

Vilken blev effekten av randomise-
ringen pa det renala utfallsmattet?
I liraglutid-gruppen utvecklade 268
patienter (5,7 %) det renala utfallsmat-
tet jamfort med 337 patienter (7,2 %)
vi placebo-gruppen (22 % riskreduktion,
p=0,003). Aven om det var numeriskt
farre patienter i liraglutid-gruppen som
utvecklade dubblering av s-kreatinin el-
ler behtvde starta med aktiv uremivérd
jamfort med placebogruppen sa var inte
effekten pd dessa variabler signifikant
da de analyserades individuellt. Dér-

emot sa var det signifikant farre patien-
teriliraglutid-gruppen som utvecklade
makroalbuminuri (26 % riskreduktion,
p=0,004) och det var effekten pa denna
variabel som drev den signifikanta
effekten pa det kombinerade renala
utfallsmattet. Ur njursynpunkt var lira-
glutid vil tolererat och det fanns ingen
signifikant skillnad mellan grupperna
avseende akut njurskada.

Vad kan férklara liraglutids renopro-
tektiva effekt? Aven om man inom
béda behandlingsarmarna skulle upp-
nd “standard of care” vid diabetes
typ 2 sd uppstod signifikanta skillnader
mellan grupperna. I liraglutid-gruppen
var den metabola kontrollen bittre och
HbA _var o,4 procentenheter ligre 4n
i placebogruppen matt efter 36 manader.
Dessutom sa sags en signifikant mer ut-
talad viktnedgang i liraglutid-gruppen.
Systoliskt blodtryck var 1,2 mm Hg lagre
iliraglutid-gruppen jamfort med place-
bohruppen efter 36 ménader. Samtliga
dessa skillnader kan ha bidragit till
liraglutids renoprotektiva effekter.

Minskad risk for njurskada vid

diabetes typ 2

Sammantaget visade LEADER-studien
att behandling med GLP-1-analogen
liraglutid kunde minska risken for
njurskada vid diabetes typ 2 jamfort
med placebo. Den huvudsakliga risk-
reduktionen sdgs for variabeln nytill-
kommen makroalbuminuri, som far
betraktas som en relativt “mjuk” och
mindre betydelsefull variabel jamfort
med dubblering av s-kreatinin eller start
av aktiv uremivard.

Den njurskyddande effekten av liraglu-
tid var klart mindre 4n den som tidigare
har setts av SGLT-2-hdmmaren empagli-
flozin vid diabetes typ 2 (se Kort rapport
pasid 5idettanummer av Nefromedia).
En férdel med liraglutid &r att den kan
anvandas vid njursvikt medan effekten
av SGLT-2-hdammare sannolikt avtar vid
sankt GFR.

Symposium om SLE-nefrit

Vid ett symposium om SLE-nefrit dis-
kuterades aspekter kring diagnostik och
behandling. Man podngterade bland
annat betydelsen av att gora njurbiopsi
och betonade att de kliniska fynden
inte alltid 6verensstaimmer med den
morfologiska bilden i njurarna. Aven
patienter med fa eller inga kliniska
fynd kan vid njurbiopsi ha uttalade
morfologiska forandringar som kan
krava specifik terapi.

I en presentation foresprakades att vi
bér férkorta behandlingen med steroi-
der vid akut SLE-nefrit och dessutom
snabbt minska doserna. I de flesta stora
randomiserade studierna av patienter
med SLE-nefrit ges initialt hoga doser
metylprednisolon foljt av hoga doser
steroider per oralt under relativt lang
tid. Emellertid finns inga eller fa studier
som visar att sddan behandling har
mer positiva effekter &n andra regimer.
Tviartom kan hogdos steroider medféra
allvarliga komplikationer fran skelettet
och dven ge 6kad risk for infektioner och
kardiovaskular sjukdom.

Argument for rituximab

Flera forskare argumenterar for att
behandling med rituximab (inj Mab-
thera) har positiva terapeutiska effekter
vid SLE nefrit, och att det kan vara ste-
roidsparande. I ndgra engelska studier
har patienter med allvarlig SLE-nefrit
getts tvd doser rituximab (1 g vardera)
och metylprednisolon 500 mg under dag
1 och dag 15, f5ljt av behandling med
mykofenolatmofetil (t ex T CellCept)
i dosen 500 mg x 2, med serumkon-
centration mellan 1,4 och 2,4 mg/L
Inga perorala steroider gavs under
uppféljningen. Efter tre &r hade 9o %
av patienterna komplett eller partiell
remission och efter atta ar noterade
man att 77 % av patienterna aldrig hade
behovt steroidbehandling.

Sammanfattningsvis visade studien att
behandling med rituximab och myko-
fenolatmofetil ledde till bevarad njur-
funktion samtidigt som steroiddoserna
kunde hallas vildigt 1aga. De patienter
som fick 4terfall av sjukdom hade SLE
klass IV eller klass V och kunde &ter
uppné remission med behandling enligt
ovan, utan ny behandling med perorala
steroider.

De patienter som hade sdmst behand-
lingsresultat var de som hade sdmst
njurfunktion vid start av behandling.
Den intresserade kan ldsa mer om
RITUXILUP-studien.

”High impact clinical trials”

Vid en session om “high impact clini-
cal trials” redovisades en studie av
patienter med SLE-nefrit som fick lg
dos steroider och i vilken effekter av en
ny kalcineurinhdmmare (voclosporin),
som tillagg till konventionell behand-
ling med mykofenolatmofetil 2 g dag-
ligen, studerades. Voclosporin anses
ha bittre effektivitet dn cyklosporin
Fortsittning sid 6
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Kort rapport

Parodontit som riskfaktor for progress
av kronisk njursvikt

P& senare ar har det kommit flera studier
om sambandet mellan délig tandhélsa
och njursjukdom. Man har funnit att
parodontit (tandlossning) &r vanligare
bland patienter med svar njursvikt dan
inormalbefolkningen. Skillnaden skulle
kunna bero pa malnutrition, inflamma-
tion och muntorrhet. Samband verkar
ocksd finnas at det andra ha&llet, alltsd
att parodontit 6kar risken att drabbas
av kronisk njursjukdom och &ven kan
forvarra kronisk njursvikt. Det vore
naturligtvis intressant om ett sddant
samband kunde fastslas eftersom tand-
hilsan gér att paverka.

Den aktuella unders6kningen &r en
analys av data fran MrOS, som stu-
derade forekomst och riskfaktorer for
osteoporos och frakturer hos dldre mén.
I analysen ingick 761 individer, med
aldern 73,4 ar i genomsnitt, som hade
bevarad njurfunktion vid start, med
eGFR 6ver 60 ml/min.

Strax efter studiestart gjordes ett tand-
likarbesdk och 35 % bedémdes ha
allvarlig parodontit. Efter i genomsnitt
4,9 &r kontrollerades eGFR igen. D4 hade
56 individer utvecklat njursvikt, defi-
nierad som eGFR under 60 ml/min och
eGFR-f6rlust mer 4n 5 ml/min per &r.
De som hade allvarlig parodontit hade
mer dn dubbelt sa hog risk att utveckla
njursvikt. Aven efter justering for andra
riskfakorer var skillnaden fortfarande
statistiskt siker.

Forfattarna till studien diskuterar
mojliga mekanismer. Parodontit ar
en kronisk lokal bakteriell infektion
imunha&lan, men bakterierna eller deras
toxiner kan komma in i den systemiska
cirkulationen. Dar uppstar ett immun-
svar med en inflammatorisk kaskad
som kan skada njurarna. Det finns ocksa
en kind koppling mellan parodontit och
hjart-kérlsjukdom, ddr mekanismerna
anses vara inflammation, endotel-
dysfunktion och férdndrad lipidmeta-
bolism. Forvirrad hjart-karlsjukdom
har i sin tur kdnda negativa effekter p&
njurarna.

Denna studie skapar alltsa en hypotes att
det finns ett samband mellan parodontit
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och progress av kronisk njursvikt. Dock
ar detta en observationsstudie. Man har
justerat for flera viktiga riskfaktorer sa-
som rokning, hypertoni och férekomst
av diabetes, men det gar inte sdkert
att veta om det finns andra sa kallade
confounders som forklarar skillnaden
mellan grupperna. Exempelvis har
man inte justerat for nivan av HbA .
Dalig metabol kontroll vid diabetes ar
en kdnd riskfaktor bade for parodontit
och njursjukdom.

En ledare i samma tidskrift stiller fra-
gan om Vi bor intressera oss mer for
njurpatienternas munhélsa. Ledaren
utmynnar i att det skulle behovas en stor
interventionsstudie for att klarldgga om
progress av njursjukdom kan bromsas
med tandvéardsinsatser.

Kdlla: Grubbs V et al. Nephrol Dial Trans-
plant 2016; 31: 466—472.

Frekvent HD gav lidgre mortalitet

i langtidsuppfoljning

Resultat av studier fran The Frequent
Hemodialysis Network (FHN) om effek-
ter av frekvent daglig respektive nattlig
dialys, jamfort med dialys tre gdnger
per vecka, har publicerats tidigare.

Kortfattat gick den forsta studien till pa
sd sdtt att patienter med daglig frekvent
HD behandlades sex ganger per vecka,
cirka 1,5 till knappt tre timmar per gang,
och de jaimférdes med samma antal
patienter med standard-HD tre ganger
per vecka. I den andra gruppen lottades
patienter till HD nattetid sex ganger per
vecka och de jaimférdes med samma
antal patienter som fick standardbe-
handling tre génger per vecka.

Nu har de forsta langtidsresultaten
publicerats och de visar att patienter
som lottades till daglig HD sex ganger
per vecka hade signifikant ldgre mor-
talitet efter en medianuppféljningstid
pa 3,6 &r (spridning 1,5-5,3 dr). Den
relativa risken for mortalitet var nistan
halverad i gruppen som fick daglig
HD jamfort med dialys tre ganger per
vecka. Den signifikanta skillnaden
i lagre risk kvarstod &ven efter att man
tagit hdnsyn till mojligheten till njur-
transplantation.

En sofistikerad statistisk analys visade
att det dr mycket hoég sannolikhet att
frekvent HD innebér signifikanta och
viktiga kliniska férdelar samt att risken
for allvarliga skador av frekvent dialys

ar mycket liten.

I en annan del av denna studie under-
soktes somnkvaliteteten hos patienter
med frekvent HD och dem med stan-
darddialys. Manga HD-patienter har
dalig somnkvalitet, vilket pdverkar bade
livskvalitet och mental hilsa. Teoretiskt
skulle frekvent HD kunna innebéra for-
delar genom béttre kontroll av uremin,
men eftersom behandlingen ocksd dr
tidskrdavande och ibland utfors nattetid
kan frekvent dialys ocksa stora somnen.

I FHN-studien f6ljdes somnkvaliteten
under ett r i behandlingsgrupperna.
Iundersékningen som jamforde daglig
frekvent HD med standarddialys fann
man inga skillnader i sémnkvalitet
efter ett ar och fyndet var detsamma
nér gruppen med frekvent nattlig dialys
jamfordes med standarddialys.

Sammanfattningsvis visar dessa tva stu-
dier att frekvent HD ger minskad risk for
mortalitet men att somnkvaliteten inte
verkar bli béttre av sddan behandling.

Killor: Chertow GM et al. JASN, juni 2016,
E pub.

Unruh ML et al. Nephrol Dial Transplant
2016; 31: 984—991.

Dédsfall av njursvikt dkar i virlden
Nefromedia har tidigare rapporterat
om The Global Burden of Disease Study
(GBD), ett projekt inom WHO som
redovisar sjukdomsspecifik dodlighet
ivéarldens lander.

En ny rapport visar att férvantad livs-
langd globalt sett stigit till 71,8 ar. En
del av 6kningen orsakas av kraftigt
minskad dédligheti HIV/AIDS i ménga
linder i Afrika soder om Sahara. Det
totala antalet dodsfall i varlden under
2015 var 55,8 miljoner. Aven om antalet
totalt sett stigit under de senaste tio dren
har den aldersstandardiserade mortali-
teten minskat med 17 %.

Dédsorsaker tillhérande GBD-grupp 1;
infektioner, médradodlighet, neonatal
dodlighet och dodsfall relaterade till
nutrition, orsakade 20 % av dddsfallen
ivarlden 2015. Icke smittsamma sjukdo-
mar (non communicable diseases NCD),
t ex hjart-karlsjukdom och cancer, lag
bakom 71 % av dodsfallen och 8,5 % var
en foljd av skador.

Kronisk njursjukdom orsakade totalt
1,3 miljoner dodsfall under 2015. Av
dessa orsakades 417 8oo av njursvikt till
foljd av diabetes, vilket jamfort med 2005
var en 6kning med 39,5 %. Ddligheten
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i njursvikt som f6ljd av hypertoni kade
mellan 2005 och 2015 med 35 % till
549 500 dodsfall. Njursvikt av glomeru-
lonefrit orsakade 237 700 dodsfall vilket
innebar en minskad aldersstandardiserad
mortalitet. Ovriga njursjukdomar orsa-
kade 30 ooo dodsfall 2015.

Killa: GBD 2015. Lancet 2016; 388:
1459-1544.

Langtidsprognos for njurdonatorer

Levande njurdonatorer har stor bety-
delse for uremivarden. Att donera en
njure kan dock medfora risker pa lang
sikt och tilltinkta njurdonatorer beho-
ver vetenskapligt grundad information
inf6r beslutet. Registerdata har visat
utmarkt prognos avseende livslangd
och sjukdomsrisker, men man maste
paminna sig om att njurdonatorer dr en
selekterad grupp, dvs de &r i grunden
friskare 4n normalbefolkningen.

En stor norsk studie fran 2014 jamférde
njurdonatorer med en kontrollgrupp
som var lika frisk och hade blodtryck
140/90 eller ldgre samt BMI 30 eller
lagre. I denna jamforelse hade donato-
rerna storre risk for njursvikt och déd.

Nu har en amerikansk forskargrupp
publicerat data for 3 956 personer som
donerat en njure i Minnesota mellan
1963 och 2013.> Medelaldern vid dona-
tionen var 39 &r och 57 % var kvinnor.
Uppfoljningstiden varierade fran tva
ar och dnda upp till 51 &r, medelupp-
foljningstiden var 17 &r. Donatorer som
avlidit nddde en medellivslangd pa
69,8 ar. Vidare noterades utveckling av:
e Hypertoni hos 27 %

e Diabetes hos 6 %

e Proteinuri hos 6 %

Hos 112 donatorer (2,8 %) sjonk eGFR till
under 30 ml/min och av dessa behandla-
des 28 med dialys eller transplantation.
Inte helt ovantat 6kade risken for svarare
njursvikt om donatorn utvecklade dia-
betes, hypertoni eller proteinuri. Liksom
i andra uppfoljningar av njurdonatorer
var risken f6r uremi lag de forsta 10—20
aren men 6kade darefter. I studien var
incidensen av uremi go per miljon och
ar vid uppfoljning efter 15 ar, men efter
40 &r hade incidensen stigit till 524 per
miljon och &r. I normalbefolkningen
i USA &r motsvarande siffra 302.

Studien har begransningar, exempelvis
har urvalskriterierna f6r njurdonatorer
dndrats under dessa 50 ar. Pd senare tid
har man tillatit hogre 4lder och dven

hypertoni, om den 4r vélkontrollerad
med endast en blodtryckssdankande
medicin.

En intressant observation var att hogt
BMI foére donation var forknippat med
utveckling av proteinuri och kronisk
njursvikt. Forfattarna ar kritiska mot
att transplantationscentra i hégre grad
accepterar donatorer med BMI &ver 30.

Kommentar: Som forfattarna till den
forsta artikeln papekar, maste resultaten
stdllas i relation till den enorma nytta
som njurar fran levande donatorer gor
for mottagarna. Vi som jobbar inom
detta falt maste korrekt upplysa om de
risker som finns. Lika viktigt &r forstds
att noggrant f6lja upp donatorer och
behandla uppkommande riskfaktorer
sdsom hypertoni och diabetes.

Kdllor: 1. Mjoen G et al. Kidney Int 2014,
86: 162—-167.

2. Ibrahim H et al. | Am Soc Nephrol 2016;
27: 2885-2893.

Elva ars uppfoljning av 4D-studien
konfirmerar originalresultaten

Det har gétt elva &r sedan studien
4D (Die Deutsche Diabetes Dialyse)
publicerades.* Bakgrunden till under-
sokningen var att primédrpreventiv
behandling av patienter med typ 2-dia-
betes med statiner tydligt hade minskat
risken f6r kardiovaskuldr sjukdom och
dod. I dessa studier hade emellertid
bara patienter med mild till mattlig
njurfunktionsnedsittning deltagit.
Férhoppningen var att behandling med
statiner skulle ha likartade positiva
effekter pa patienter med typ 2-diabetes
med dialysbehandling, en grupp med
mycket hog kardiovaskular risk.

Studien genomférdes i Tyskland pa 1 255
patienter med typ 2-diabetes och HD-
behandling. Effekterna av atorvastatin
(t ex T Lipitor) i dosen 20 mg dagligen
jamfordes mot placebo. Det priméra
effektmattet var kardiovaskuldra hin-
delser definierat som antingen hjartdod,
fatal stroke, icke-fatal hjartinfarkt eller
icke-fatal stroke. Uppfoljningstiden var
i genomsnitt fyra &r och som férvintat
uppndadde en hég andel av patienterna
(37 %) det primira effektmattet.

Atorvastatin tolererades vil och ledde
till en genomsnittlig sénkning av LDL
med 42 %. Trots detta sdgs ingen sta-
tistiskt signifikant reduktion av det
primira effektmadttet hos patienter
behandlade med atorvastatin.

Nyligen rapporterade forfattarna till 4D-
studien resultatet frdn den langtidsupp-
foljning man gjort av patienterna efter
det att den randomiserade delen av stu-
dien avslutats.? Syftet var att undersoka
om den fyradriga randomiseringsfasen
gett upphov till ldngtidseffekter. Av de
1 255 patienter som startade original-
studien var 657 (51 %) vid liv vid studiens
slut och kunde inkluderas i uppfoljning-
en som varade ytterligare cirka sju ar.

Under uppféljningsfasen beslutade
patientansvarig nefrolog om patienten
skulle ha behandling med statin eller
inte. Cirka 50 % av alla patienter fick
behandling med statin och andelen
behandlade skiljde sig inte &t mellan
grupperna som ursprungligen fatt be-
handling med atorvastatin eller placebo.

LDL-nivderna var likartade i de tva
grupperna under uppféljningsfasen.
Huvudresultatet var att det fortsatt,
efter totalt cirka 11 ars uppfoljning,
inte fanns ndgon signifikant skillnad
mellan grupperna som ursprungligen
behandlades med atorvastatin eller
placebo avseende risken att utveckla
det priméra effektmattet.

Forfattarna konkluderar att 4D-studiens
resultat stodjer nuvarande riktlinjer for
lipid-sdnkande behandling av patienter
med HD. KDIGO rekommenderar inte
insdttning av statiner hos dialyspa-
tienter baserat bade pa 4D-studien och
AURORA-studien. Daremot foreslar
KDIGO att man inte ska avsluta statin-
behandling vid dialysstart hos de som
redan stér pa behandling.

Faktum ar att det saknas evidensi fragan
om statiner ska sittas ut eller inte vid dia-
lysstart hos de som redan behandlas. Inga
vilkontrollerade studier har genomforts
med den specifika fragestallningen. Det
rader dock ingen tvekan om att effekten
av statiner dr betydligt mindre hos dia-
lyspatienter &n hos patienter med bittre
njurfunktion. Det viktiga dr att borja
behandla tidigt i sjukdomsfoérloppet.

1. Wanner C et al. N Engl ] Med. 2005;
353: 238—248.

2: Krane V et al. Kidney Int 2016; 89:
1380-1387.

Likemedel minskade progress av
njursvikt vid diabetesnefropati

Typ 2-diabetes dr en riskfaktor for kar-
diovaskuldra sjukdomar. Noggrann be-
handling f6r att kontrollera blodsockret
har, tillsammans med blockad av renin-
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angiotensin-aldosteronsystemet (RAAS),
minskat risken for komplikationer, som
dock fortfarande dr hog.

Empagliflozin (T Jardiance) sanker blod-
sockernivan vid typ 2-diabetes genom
att minska den renala reabsorptionen
av glukos, vilket innebar att utsénd-
ringen i urinen 6kar. Behandlingen gor
att patienterna minskar i vikt samtidigt
som blodtryckskontrollen foérbattras. En
av verkningsmekanismerna ar att pre-
paratet reducerar det intraglomeruladra
trycket och minskar den hyperfiltration
som ofta ses vid diabetes, vilket kan ha
gynnsamma effekter pa njurfunktionen.
I en tidigare stor randomiserad och
kontrollerad studie fann man att empa-
gliflozin till patienter med typ 2-diabetes
och hog risk f6r kardiovaskulér sjukdom
gav minskad risk f6r hjartinfarkt, stroke
och mortalitet.

I en substudie undersoktes dven pre-
paratets effekter pd njurfunktionen hos
drygt 6100 patienter med typ 2-dia-
betes och ett GFR p4 minst 30 ml/min
under en medianuppféljningstid pa
3,1 ar. Av patienterna lottades 4124 till
empagliflozin i dosen 10 eller 25 mg och
2061 lottades till behandling med place-
bo en gang dagligen. Av patienterna stod
81 % p&behandling med ACE-hdmmare
eller angiotensinreceptorblockerare
(ARB) och utdver detta hade de behand-
ling for sin diabetes med metformin,
sulfonylurea eller insulin.

De effektméatt som studerades var
uppkomst av mikroalbuminuri och
progress till makroalbuminuri samt
dubblering av serumkreatinin, pabor-
jande av dialys eller transplantation och
dod av njursjukdom. Uppkomst eller
férsamring av nefropati intrdffade hos
525 av 4124 patienter (13 %) i gruppen
som fick empagliflozin jamfért med 388
av 2061 (19 %) av dem som fick placebo,
dvs en riskreduktion pa 39 % vilket
var statistiskt signifikant. Progress till
makroalbuminuri uppkom hos 11 % av
dem som fick empagliflozin jamfort med
16 % i placebogruppen (riskreduktion
38 %). Dubblering av serumkreatinin
noterades hos 1,5 % i gruppen med
empagliflozin jamfort med 2,6 % med
placebo (riskreduktion 44 %). Dialys eller
njurtransplantation startade hos 0,3 %
i empagliflozingruppen jamfért med
0,6 % i placebogruppen (riskreduktion
55 %). Det var emellertid ingen signi-
fikant skillnad mellan grupperna vad
gdller uppkomst av albuminuri under
studien; 52 % jamfort med 55 %.
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En intressant observation var att en kort
tid efter insdttande av empagliflozin
sjonk GFR ndgot men att det senare
stabiliserades, pa ett liknande satt som
efter insdttande av ACE-hdmmare. Bland
biverkningarna noterades en 6kad risk
for infektioner i underliv och urinvégar,
vilket man tidigare ocksa noteratiandra
patientgrupper som fatt empagliflozin.

Sammanfattningsvis visar denna stora
vélgjorda randomiserade studie att hos
patienter med typ 2-diabetes och hog
risk for kardiovaskular sjukdom leder
behandling med empagliflozin till
ldangsammare progress av njursvikt
jamfort med placebo, niar behandlingen
adderas till standardbehandling med
diabetespreparat och ACE-hdmmare
eller ARB. Framtida studier far visa om
effekten d&r densamma hos patienter
med typ 2-diabetes med ldgre risk for
kardiovaskular sjukdom.

Kdlla: Wanner C et al. N Engl | Med 2016;
375 323-334-

e Kan eHiélsa forbdttra vdrden av
patienter med njursvikt? Las Kort Rap-
port Extra i Nefromedia vol 7 nr 4 pa:
www.freseniusmedicalcare.se

Fortsdttning frin sid 3

och dessutom bittre metabolisk profil
med mindre risk for lipidstérningar
och uppkomst av diabetes jamfort med
takrolimus (t ex T Prograf). Det var 265
patienter med SLE-nefrit klass III, IV
eller V och proteinuri som randomise-
rades till behandling med mykofenolat-
mofetil 2 g per dag i kombination med
lag dos steroider och voclosporin i 14g
dos (89 patienter) eller voclosporin i hg
dos (88 patienter).

Den tredje gruppen patienter rando-
miserades till behandling med myko-
fenolatmofetil 2 g per dag, steroider
och placebo (88 patienter). Medel&ldern
for patienterna var 32 &r och 87 % var
kvinnor. Uppskattat GFR var 100 ml/min
och det var ingen skillnad i grad av protein-
uri mellan grupperna vid studiens start.

Fas 2-studie

I denna fas 2-studie fann man att
33 % av patienterna som fick lag dos
voclosporin och 27 % av de som fick hég
dos voclosporin uppnddde komplett
remission efter 24 veckor, vilket var
signifikant fler &n i gruppen patienter
som fick placebo (19 %). Signifikant fler
patienter som fick lagdos respektive
hégdos voclosporin, 70 % respektive

66 %, uppnadde partiell remission efter
24 veckor, jamfort med 49 % av dem som
fick placebo.

Man fann ocksa signifikant lagre ni-
vaer av anti-dsDNA hos de som fick
voclosporin jamfért med de som fick
placebo, men det var inga skillnader
i njurfunktion efter 24 veckor. Behand-
ling med voclosporin visade inte heller
nagon anmarkningsvard biverknings-
profil jamfort med Gvriga kalcineurin-
hammare.

Sammanfattningsvis menade man att
behandling med voclosporin i kom-
bination med mykofenolatmofetil och
lagdos steroider medfor storre chanser
till partiell och komplett remission
hos patienter med allvarlig SLE-nefrit.
Framtida fas 3-studier och storre rando-
miserade kontrollerade studier far visa
om sd ar fallet.

Idiopatisk membrands nefropati

Det &dr glddjande att konstatera att
kunskapen om patogenesen for idiopa-
tisk membrands nefropati 6kat de se-
naste ren och att méjligheten att méta
PLA R-antikroppariserum kan vigleda
idiagnostik, val av behandling och vara
till hjdlp vid bedémning av prognosen.

Vid en mycket spannande session om
membrands nefropati talade bade Lau-
rence Beck och Gerhard Lambeau om
upptéckten och betydelsen av PLA R-
antikroppar, epitoper och spridning av
epitoper over antigenet och hur detta
kan paverka behandling och prognos.
Man har visat att PLA -receptor och
antikroppar av IgG4-typ finns pa
samma plats i njurbiopsier hos patienter
med idiopatisk membrands nefropati.

Det som ir speciellt med membrands
nefropati ar att sjukdomen utvecklas
under 14ng tid och att effekten av be-
handling kommer senare 4n vid andra
njursjukdomar. Antikroppar mot PLA -
receptorn byggs upp subendotelialt Gver
tid och pé sikt skadas podocyten sd att
proteinuri upptrader. Behandling med
immunosuppression kan fa antikrop-
parna att férsvinna och immunkom-
plexen i glomeruli att 16sas upp, sa att
proteinurin minskar.

e Kongress referatet fortsatter i Nefro-
media vol 7 nr 4 pa:
www.freseniusmedicalcare.se
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Tidig eller sen start av dialys pa IVA?

Tva stora undersdkningar om tidig eller sen start av dialys pa IVA
kom till motstridiga resultat. En jamférelse av studierna vacker en
intressant fr&ga. Ar det njurfunktionen eller &r det graden av uremi
och rubbningar i kroppens inre miljé som ska avgora tidpunkten
for start av dialys? Nefromedias redaktér sammanfattar.

Nar bor behandling med dialys p&borjas?
Fragan har diskuterats sedan dialysens
barndom. Tidigare styrdes starten av
konsekvenserna av den nedsatta njur-
funktionen, dvs ansamlingen av uremiska
toxiner och andra svara rubbningar
i kroppens inre miljo, t ex acidos,
Svervitskning och hyperkalemi. Det &dr
forst under senare tid som njurfunktionen,
maétt som berdknat GFR, anvints som
kriterium for att inleda behandling. Men
vad dr bast? Fragan har fatt ny aktualitet
eftersom tvd stora studier om tidig och sen
startav dialys pa IVA anvant olika kriterier
och kommit till motstridiga resultat.

AKIKI &r prospektiv och randomiserad
Den ena undersokningen, med namnet
The Artificial Kidney Initiation in Kidney
Injury (AKIKI), dr en prospektiv och
randomiserad studie av vuxna patienter
med akut njursvikt, genomford pa 31 IVA-
enheter i Frankrike.

Inom fem timmar efter diagnos av KDIGO
AKl-stadium 3 (s-kreatinin 6ver 3,0 ganger
utgéngsvirdet eller 6ver 354 umol/1 eller
urinvolym under 0,3 ml/kg/h i mer &n
24 timmar eller anuri i mer 4n 12 immar)
randomiserades patienterna till tidig eller
sen start av dialys. I den tidiga gruppen
inleddes behandlingen inom sex timmar
efter diagnos av AKI-stadium 3. Fér dem
som lottades till sen start paborjades
dialys vid anuri eller oliguri i mer 4n 72
timmar, vid akut lungédem eller vid svar
rubbning i ett lab-vérde i form av s-urea
over 40 mmol /1, s-kalium 6ver 6 mmol/1,
pH under 7,15, antingen vid ren metabo-
lisk acidos eller blandad acidos.

Patienterna foljdes under 6o dagar fran
randomiseringen och det primira ef-
fektmattet var dverlevnad. Sekundira
effektmatt i gruppen med sen start var
bland annat behov av dialys.

Bara hiilften startade dialys

Av de 620 deltagarna randomiserades 312
till tidig start och 308 ingick i gruppen med
sen start. Av de senare var det 157 patienter
(51 %) sombehovde starta med dialys, som
i genomsnitt pagick under 57 timmar.

God diures aterkom tidigare

Under varden péa IVA noterades att god
diures aterkom tidigare i gruppen med
sen start av dialys. Vid uppf6ljning efter
60 dagar hade 303 patienter avlidit varav
150 i gruppen med tidig dialys och 153
i den sena gruppen. Mortaliteten i tidig
respektive sen grupp var 48,5 % respektive
49,7 %, en skillnad som inte var statistiskt
signifikant. Aven sedan man tagit hansyn
till olika prognostiska markorer kvarstod
resultatet, dvs att mortaliteten var lika i de
bagge grupperna. Det var inga skillnader
mellan grupperna betréffande tid med res-
pirator, behov av blodtransfusion, vérdtid
PaIVA, total véardtid pa sjukhus eller behov
av dialys vid uppfoljningens slut.

Slutsatsen av AKIKI-studien blev att
strategier med tidig eller sen start av
dialys inte leder till ndgon skillnad
i mortalitet vid akut njursvikt pa IVA. Sen
start gor att en betydande andel av pa-
tienterna inte behéver borja med dialys.

ELAIN presenterades pa EDTA i Wien

Den andra undersokningen, ELAIN, som
presenterades pa EDTA i Wien, omfattade
231 IVA-patienter pé ett sjukhus i Tysk-
land > Aldern var 67 ar i genomsnitt och
patienterna hade utvecklat akut njursvikt
i AKI-stadium 2 (s-kreatinin 2,0-2,9 gang-
er utgdngsvardet eller urinvolym under
0,5 ml/kg/himer dn 12 timmar). For de
112 patienter som randomiserades till
tidig start av dialys p&borjades behand-
lingen inom atta timmar efter diagnos
av AKlI-stadium 2. For de resterande
119 deltagarna startades dialys inom 12
timmar efter diagnos av AKI-stadium 3.

Mortalitet efter 90 dagar

Det priméra effektmdttet var mortalitet
efter go dagar och de sekundéra var bland
annat mortalitet efter 28 och 60 dagar samt
njurfunktion efter go dagar.

Elva patienter som lottats till sen start
progredierade inte till AKI-stadium 3 och
startade darfor inte dialys. Efter go da-
gar hade 44 av 112 patienser i den tidiga
gruppen avlidit, jamfort med 65 av 119
i den sena gruppen. Skillnaden var sta-

tistiskt signifikant. Efter go dagar hade
54 % av patienterna i den tidiga gruppen
aterfatt njurfunktion, jamfort med 39 %
iden sena gruppen. Aven denna skillnad
var statistiskt signifikant. Bade tiden med
behov av dialys och vérdtiden pa sjukhus
var kortare i gruppen med tidig start men
vardtiden pa IVA skilde sig inte mellan
grupperna. Slutsatsen av ELAIN blev att
tidig start av dialys minskar mortaliteten
vid akut njursvikt pa IVA.

Kommenteras i en ledare

AKIKI kommenteras i samma tidskrift.3
Iinledningen ndmns att det rdder enighet
om att dialys vid kronisk njursvikt bor
startas vid GFR 5-10 ml/min, men att
fragan om dialysstart vid akut njursvikt
pa IVA dnnu é&r foremal for debatt. Man
konstaterar att AKIKI &r en val upplagd
och noggrant genomférd undersgkning.
Vidare efterlyser ledarforfattaren battre
metoder for att identifiera patienter som
har god prognos betréffande njursvikten
och som dérfér kan undvika dialys. Av-
slutningsvis ndmns att nya studier pagar
som foérhoppningsvis kommer att ge
ytterligare vagledning om nér dialys bor
startas vid akut njursvikt pa IVA.

Kommentar: En skillnad mellan de tva
studierna ligger alltsa i kriterierna for att
starta sent i forloppet. I den tyska under-
sokningen anvands AKI-stadium, dvs
framst en uppskattning av njurfunktionen.
De franska forskarna har i stillet valt de
kriterier som tidigare anvandes som indi-
kationer for att starta dialys vid svar kro-
nisk njursvikt, dvs kliniska tecken sdsom
lungddem och laboratorieméssiga tecken
till uttalad uremiiform av hogt s-urea eller
fynd som talar fér andra svédra rubbningar
i kroppens inre milj6, t ex grav acidos.

Trots att robusta vetenskapliga bevis
saknas, tyder det mesta pa att en sen start
i dialys inte leder till fler komplikationer
eller samre 6verlevnad. Den aktuella
franska undersokningen kommer saledes
till samma slutsats; dialys bor startas sent
i forloppet och styras av kliniska symtom
eller tecken till grav uremi och en svért
rubbad inre miljo.

Killor: 1. Gaudry S et al. N Engl ] Med
2016, 375: 122—133.

2. Zarbock A et al. JAMA 2016; 315:
2190—2199.

3. Mehta R. N Engl | Med 2016; 375:
175-176.
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Kort rapport
Extra

Individualiserad vard av njursvikt med
hjélp av smartphone

Vérd och behandling av patienter med
kronisk njursvikt dr bade komplicerad
och resurskriavande. Manga patienter dr
dldre och har flera sjukdomar och det
ar darfor inte ovanligt att patienterna
traffar likare och skoéterskor fran flera
olika specialiteter.

Under senare &r har begrepp som indi-
vidualiserad vard, patientcentrerad
vérd och personcentrerad vard fatt skad
aktualitet. Alla dessa begrepp bygger
pa att patienterna bor ha okad egen
kunskap och béttre kontroll 6ver sin
behandling och sina behandlingsmal.
Tillsammans med behandlande likare
och sjukskéterska bor patienterna ta
ansvar f6r vdrd och behandling. Fér att
underlitta detta har olika nya sétt att
kommunicera med patienterna utveck-
lats inom flera vdrdomraden. Nyligen
har en artikel publicerats om f6rbéttrad
egenvard vid kronisk njursvikt stadium
4 till 5 (GFR under 30 ml/min/1,73 m>).

Ett sjukhus i Kanada forsag 47 patienter
(21 kvinnor och 26 médn) med en medel-
alder av 59 ar, med en smartphone
med en installerad applikation (“app”)
som genom blétand (Bluetooth) sinde
blodtrycksvirden fran hemmet till en
enhet for central 6vervakning. Patien-
terna maétte blodtrycket tva ganger pa
morgonen och tv4 ganger pd kvillen vid
tva tillfdllen varannan vecka.

Utifrdn rapporterade varden gavs
rad om forandringar i behandlingen.
I 7appen” fanns dven en komponent
for 6vervakning av medicineringen
i vilken patienterna rapporterade nya
mediciner och férandringar av dos samt
biverkningar. Darutéver rapporterade
patienterna ocksa symtom relaterade
till njursvikt sdsom trotthet, illamé&-
ende, nedsatt aptit, andningsbesvar
och underbenssvullnad. Lab-virden,
t ex Hb, eGFR, kalium och fosfat lad-
dades upp till patientens smartphone
sd snart resultaten var tillgdngliga.
Fér symtom och lab-vdrden fanns en
fardig klinisk algoritm som kunde ge
patienterna rdd om t ex diet eller att de
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skulle kontakta sin ldkare eller skoter-
ska. Vid varje ldkarbesok fick patienten
en automatiserad rapport utskriven
om sina blodtrycksvérden, lab-virden,
symtom och medicinering de senaste
tva manaderna.

Det var 36 patienter som fullféljde
kontrollerna komplett under sex ma-
nader. Det viktigaste resultatet var att
blodtryckskontrollen foérbattrades sig-
nifikant ndr blodtrycket méttes i hem-
met och rapporterades via patientens
smartphone.

Blodtrycksvardena blev béttre bade f6r
de som hade okontrollerad hypertoni
och de som hade god blodtryckskontroll
nér studien borjade. Aven foljsamheten
till medicinering férbittrades och de
symtom som patienterna rapporterade
foranledde en del akuta korrigerande
atgdrder frdn likare och sjukskéterskor.
Lab-vardena forbiattrades dock inte un-
der uppfoljningen.

Efter studien intervjuades alla patienter
och deras upplevelse var att de kidnde
sig sdkrare och tryggare med sin be-
handling men ocksé att de upplevde
att de var mer informerade, involverade
och engagerade i sin egen behandling.

Sammanfattningsvis var inférandet av
smartphone som hjdlpmedel lyckat och
forfattarna till studien foreslar att storre,
kontrollerade och randomiserade stu-
dier genomfors, eftersom utvecklingen
inom omréadet eHélsa gar valdigt fort.

Killa: Ong SW. Clin | Am Soc Nephrol
2016, 11: 1054-1062.

Fortsittning: ASN-kongressen

En annan antikropp som ocksa pavisats
vid membrands nefropati dr throm-
bospondintyp-1 domain containing
7A (THSD7A). Av alla patienter med
membrands nefropati har cirka 85 %
primér idiopatisk sjukdom och 15 %
sekundar sjukdom, vanligen associe-
rad med SLE, cancer eller hepatit B. Av
de med idiopatisk nefropati har cirka
75 % antikroppar mot PLA R och cirka
5 % antikroppar mot THSD7A. Ovriga
patienter har troligen dnnu icke karak-
tariserade antikroppar.

Ett viktigt fynd ar att titern av anti-
kroppar mot PLA R korrelerar med
sjukdomsaktivitet pa sd satt att anti-
kropparna minskar nar sjukdomsakti-
viteten sjunker och de patienter som fér

sjunkande antikroppstitrar har ocksd
béttre behandlingssvar pa immunsup-
pression och dérigenom béttre 1dng-
tidsprognos. Man har ocksa visat att de
forsta antikropparna som uppkommer
mot PLA R &r riktade mot en epitop
pé antigenet och om det tillstdndet
kvarstdr har patienterna god prognos.
Om emellertid antikropparna efter
en tid sprider sig mot fler epitoper pa
PLA -antigenet dkar risken for allvarlig
sjukdom, sdmre behandlingsresultat
och sdmre ldngtidsprognos.

Behandlingen kan i framtiden styras
sd att patienter som inte har spridning
av epitoper skulle kunna rddas att
f& konservativ behandling, eftersom
prognosen sannolikt dr battre. Daremot
skulle patienter med antikroppar mot
flera epitoper kunna vara kandidater
fér immunsuppressiv behandling,
efter-som risken for njurskada da ar
okad. Kunskaperna inom detta intres-
santa filt kommer att 6ka under de
kommande aren.

Komplementsystemet i fokus

Vid arets ASN-moéte i Chicago var kom-
plementsystemet ett hett &mne, trots
att systemet har varit vil kant under
atminstone 100 4r. Sdkerligen har detta
intresse stimulerats av tillkomsten av
nya komplement-hammande like-
medel som visat sig vara effektiva, och
lonsamma for ldkemedelsforetagen, vid
behandling av bland annat aHUS.

Systemet dr emellertid involverati flera
njursjukdomar utéver de som orsakas
av priméra defekter i komplementsys-
temet. Till exempel bedrivs aktiv forsk-
ning kring himning av komplement-
systemet vid nagra av vdra vanligaste
glomeruldra sjukdomar; IgA-nefropati
och membranés nefropati.

Intressant fas-2 studie

P& ASN presenterades en intressant
fas 2-studie dar man undersokt effekten
av en ny peroral Csa-receptor-antago-
nist (CCX168) pa patienter med ANCA-
associerad vaskulit (AAV). Bakgrunden
ar att saval djurstudier som kliniska
undersokningar visat att det vid AAV
sker en betydelsefull komplement-
aktivering via den alternativa vigen
med 6kad produktion av Csa som bin-
der till Csa-receptorer pa neutrofiler,
vilket leder till en kraftig potentiering
av den neutrofil-aktivering som ses vid
AAV. P4 m6ss med anti-MPO-inducerad
AAV har man visat att CCX168 orsakar
en markant minskning av njurskadan.



NEFROMEDIA

Patienter med ANCA-associerad vaskulit
I fas 2-studien ingick 67 patienter med
AAV som samtliga fick standard-
behandling med antigen cyklofosfamid
(pulsar) eller rituximab. Utover detta sa
randomiserades patienterna till behand-
ling med antingen hég dos prednisolon,
lag dos prednisolon i kombination med
CCX168 eller enbart behandling med
CCX168. Det priméra effektmattet var
minskning av sjukdomsaktiviteten 12
veckor efter behandlingsstart, mitt som
mer &n 50 % minskning av Birmingham
Vasculitis Activity Score (BVAS).

Behandling med enbart CCX168 sdnkte
BVAS minst lika mycket som hégdos
steroider. Dessutom minskade CCX168
graden av albuminuri mer dn konven-
tionell behandling med hégdos predni-
solon och orsakade f4rre biverkningar.

Sammantaget visade studien bade pa
god effektivitet och sdkerhet och ger
férhoppningar om en framtida behand-
ling av AAV utan steroidrelaterade
biverkningar. Huvudforfattaren till
studien avslutade med att beritta att
man nu ska genomféra en fas 2-studie
med CCX168 vid AAV. Dessutom ska
man pabérja studier med CCX168 vid
aHUS och IgA-nefropati.

Populira lunchseminarier

Lunchseminarierna vid ASN har blivit
alltmer populédra och kéerna ringlar
sig ofta mer &n 100 meter vid entrén.
Vid tv4 lunchsymposier diskuterades
fér- och nackdelar med nuvarande
behandling av renal anemi och kom-
mande behandlingsalternativ med sa
kallade HIF-stabilisatorer/aktivatorer.

Aven om erytropoietin (EPO) har manga
positiva effekter sa ges det intermittent
ochisuprafysiologiska koncentrationer,
vilket kan bidra till att man noterat
kardiovaskuladra bieffekter av EPO. En
ny behandlingsstrategi dr pd vig att
introduceras, i vilken man anvinder
den effekt hypoxia inducible factor (HIF)
har pé erytropoes och jarnmetabolism.

HIF okar produktionen av endogent EPO

HIF aktivatorer hammar ett enzym som
medfor att produktionen av endogent
erytropoietin 6kar, samtidigt som man
ser positiva effekter pa jarnmetabolis-
men. HIF-aktivatorer ges som en tablett
antingen dagligen eller tre ganger per
vecka. Fas 2-studier har visat att HIF-
aktivatorer hojer hemoglobin vid renal
anemi och de har ocks4 férmégan att bi-
beha&lla en adekvat Hb-niva. Dessutom

bidrar HIF-aktivatorer till en minskning
av plasma-hepcidin vilket kan medféra
ett forbattrat utnyttjande av jarn. Andra
studier har visat att kolesterol sjunker,
saval LDL-kolesterol som HDL-koleste-
rol. Aven blodtrycksséankande effekter
har noterats. Allvarliga biverkningar
till behandlingen har dnnu inte obser-
verats och potentiella férdelar jamfort
med EPO ér att det kan ges peroralt,
har hog grad av stabilitet och medfér
lagre kostnader.

Kontrollerade langtidsstudier behovs
naturligtvis for att HIF-aktivatorers
plats i ladkemedelsarsenalen ska kunna
faststillas.
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Nordic Scientific PD Meeting

“Keys to success in PD”
A scientific PD meeting organized:in

collaboration between the Nordic countries
and Germany.

Fresenius Medical Care har ngjet att bjuda in
till Nordic Scientific PD Meeting
den 1-2 februari 2017 Endorsed by ISPD

Main Sessions:

® |dentifying and Tackling Hurdles to Starting PD

® \astering the Challenges in Daily Clinical Practice
® Optimizing APD

® Presentation of studies

® nvisaging PD beyond 2020

Valkomna!

Agenda och inbjudan med anmalningsblanketter har skickats till verksamhetschefer
och PD-mottagningar.
For mer information vanligen kontakta susanne.lundgvist@fmc-ag.com
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