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IgA-nefropatia on maailman yleisin primaarinen glomerulonefriitti eli munuaiskerastulehdus. Potilaalla
on useimmiten lieva proteinuria ja hematuria yhdistyneend kohonneeseen verenpaineeseen. Hoidon pe-
rustana ovat proteinuriaa estdva verenpaineladkitys angiotensiinireseptorin (ATR) salpaajalla tai angio-
tensiinikonvertaasin (ACE) estdjalld, dyslipidemian hoito ja elintapamuutokset. Kansainvalisessa asian-
tuntijapaneelissa 2021 korostettiin elintapaintervention ja proteinuriaa vahentavan laakityksen merki-
tystd. Sairauden ennusteen arvioinnissa voidaan hyodyntda kansainvalistd IgA-riskilaskuria. Natriumin-
ja glukoosinkuljettajaproteiini 2:n (SGLT-2) estdjalddkitys vaikuttaa lupaavalta lisdlta vahentdmaan
proteinuriaa ja hidastamaan glomerulusten suodatusnopeuden (GFR) pienenemistd. SGLT-2:n estdjista
dapagliflotsiini ja empagliflotsiini on jo hyvéksytty kroonisen munuaissairauden hoitoon. Tietoa taman
ladkeryhman kaytettavyydestd IgA-nefropatian hoidossa saataneen pian lisaa.

gA-nefropatian kuvasivat ensimmadisen ker-

ran ranskalaiset 1960-luvun lopulla, ja tautia

nimitettiin aiemmin my6s Bergerin taudik-
si keksijinsi mukaan (1). IgA-nefropatia on
maailman yleisin primaarinen glomerulonef-
riitti, joskin sen ilmaantuvuudessa on suuria
eroja maapallon eri alueiden vililld. Aasialai-
sessa vdestossd ilmaantuvuus on ollut jopa
10-15/100 000, Suomessa vastaava luku on
5/100 000 (2,3).

Esiintyvyyden erot saattoivat aiemmin se-
littya osaksi etenemisestd eri tavoilla munuais-
biopsiaan vihiistenkin virtsaloydoksien perus-
teella. Biopsiakiytinnot ovat nykyiselldan kui-
tenkin samankaltaistuneet, ja todennikdisesti
muut tekijit kuten genetiikka selittdvit maan-
tieteellisid eroja. IgA-nefropatia on Suomessa
kuudenneksi yleisin syy loppuvaiheen munu-
aissairauteen ja kolmanneksi yleisin syy munu-
aisensiirtoon kymmenen viime vuoden aikana
(Suomen munuaistautirekisteri, erillisanalyysi
2011-2020 ja henkilokohtainen tiedonanto,
Jaakko Helve). Suomessa IgA-nefropatiaa sai-
rastavien potilaiden osuus kaikista munuais-
korvaushoidon aloittaneista on 6,2 %.

Tauti voi olla osana yleissairautta, jossa on
vaihtelevasti ihon purppuramuutoksia, niveloi-
reita ja vatsakipua, jolloin puhutaan IgA-vasku-
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liitista (aiemmin Henoch-Schénleinin purppu-
ra). Keliakiaa, maksasairauksia, tulehduksellista
suolistosairautta ja sidekudostauteja sairasta-
villa on raportoitu esiintyvin IgA-nefropatiaa
enemmain kuin pelkin sattuman aiheuttamana
olettaisi (sekundaarinen IgA-nefropatia). Eri
taudinkuvat ja arvio ndiden yleisyydesta esite-
tdan TAULUKOSSA 1.

Patogeneesi

Taudin synnylle laajimmin hyviksytty hypotee-
si on hdiri6 limakalvojen IgA-immuunireaktion
sadtelyssd. Todenndkoisesti limakalvonalainen
B-solupopulaatio muuntuu IgAl-immuno-
globuliinia erittaviksi soluiksi ja erittyvd IgA-
molekyyli (polymeerinen IgAl) on poikkea-
vasti sokeroitunut (glykaatio). Titd poikkeavaa
IgAl:td vastaan tuotetaan IgA- ja IgG-luokan

TAULUKKO 1. IgA-nefropatian eri taudinkuvat ja nii-
den yleisyys.

Hitaasti eteneva IgA-nefropatia 60-65 %
IgA-vaskuliitti (Henoch-Schénleinin purppura) | 8-10 %
Sekundaarinen IgA-nefropatia 20 %
Nopeasti eteneva vaskuliitin tyyppinen 5%
Vahamuutoksinen (minimal change) tyyppi 5%
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. Limakalvon B-solut muuntuvat
heikosti sokeroitunutta IgA1-
immunoglobuliinia erittaviksi
soluiksi

R/

3. Autovasta-aineet tunnistavat
heikosti sokeroituneen IgAT:n
ja muodostavat niiden kanssa
immunokomplekseja

S

> 2. Poikkeavaa IgA1:ta

vastaan tuotetaan IgA- ja
IgG-luokan autovasta-
aineita

r

KUVA 1. IgA-nefropatian patogeneesi.

autovasta-aineita, jotka tunnistavat heikos-
ti sokeroituneen IgAl:n ja muodostavat sen
kanssa immunokomplekseja. Antigeeni-auto-
vasta-ainekompleksit siirtyvit verenkiertoon,
kertyvit lopulta munuaiskudokseen ja aiheut-
tavat glomerulusvaurion, miki johtaa lopulta
glomeruloskleroosiin ja munuaisvilikudoksen
fibrotisoitumiseen. Todenndkdisimmin tarvi-
taan my®0s erityinen alttius kudosvaurion lau-
kaiseman komplementtiaktivaation ja etenevin
munuaissairauden kehittymiseen. Yksinkertais-
tettu versio IgA-nefropatian neljin kohdan syn-
tyhypoteesista esitetddn KUVASSA 1.

Oireet, taudinkuva, diagnoosi ja
histologinen luokittelu

Tyypillisin taudinkuva on oireettoman potilaan
sattumalta todettu proteinuria ja hematuria
yhdistyneend kohonneeseen verenpaineeseen.
Tautia esiintyy miehilld jonkin verran useam-
min kuin naisilla. Tavallisin toteamisikd on
20-40 vuotta, mutta tauti voi ilmaantua missi
idssd tahansa. Munuaisten toimintakyky voi
diagnoosivaiheessa olla joko normaali tai hei-
kentynyt, ja munuaissairaus etenee tyypillisesti
hitaasti. Noin puolella potilaista virtsa voi kuu-
metautien alussa ohimenevisti muuttua mak-
roskooppisesti veriseksi, ja samalla proteinuria
saattaa lisddntyd ja munuaisten toimintakyky
viliaikaisesti heikentyi (4). Pienelld osalla po-
tilaista proteiinin erittyminen virtsaan voi alkaa
hyvin dkillisesti ja olla erittdin runsasta, samaan
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4. Antigeeni-autovasta-ainekompleksit
kertyvdt munuaiskudokseen. Immuno-
kompleksit aktivoivat mesangiosyytit
ja aiheuttavat kliinisen taudin

tapaan kuin vdhimuutoksisessa eli minimal
change -nefropatiassa, tai munuaissairaus voi
edetd hyvin nopeasti ja taudinkuva muistuttaa
vaskuliittia.

Tautia ei voida diagnosoida ilman kudosnay-
tettd munuaisesta. Kudosndytteen tutkiminen
on aiheellista, jos potilaalla on joko hidastu-
nut GFR tai proteinurian méaird on vahintdan
1 g/vrk, mikd vastaa kertavirtsandytteen al-
bumiinin ja kreatiniinin suhdetta (U-albkrea)
noin 60 mg/mmol. U-Albkrea on hyviksytty
proteinurian méirdn ensisijaiseksi kvantifioin-
timenetelmaksi.

Pelkkd mikroskooppinen hematuria ei ole
endd pitkddn aikaan ollut munuaiskudosniyt-
teen ottamisen aihe, ellei epiilld jotakin yleis-
sairautta, jossa histologisen diagnoosin saa-
minen on tirkeii (esimerkiksi vaskuliitti tai
systeeminen lupus). Diagnoosi perustuu mu-
nuaiskudosniytteen immunofluoresenssi (IF)
-tutkimukseen, jossa todetaan tyypillinen IgA-
kertymi erityisesti mesangiaalisesti (KUVA 2).

C3-positiivisuus on todettavissa 90 %:lla
potilaista, ja kevytketjuja sekd muita immuno-
globuliineja saattaa myos esiintyd, mutta maa-
rillisesti vihemman kuin IgA-kertymia. Elek-
tronimikroskopiatutkimusta ei vaadita diag-
noosin tekemiseen, mutta mikaili se tehdiin,
siind todetaan elektronitiheiti IgA-saostumia,
ja niiden méiri yleensi korreloi valomikrosko-
piassa havaittuihin muutoksiin.

Histologiset muutokset jaotellaan valomik-
roskopian perusteella Oxfordin luokitteluna

IgA-nefropatia
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KUVA 2. Diffuusi mesangiaalinen IgA-varjaytyminen
immunofluoresenssitutkimuksessa (fluorescein iso-
thiocyanate-anti-IgA) Kuva: Anne Raisénen-Sokolows-
ki, HUS.

tunnetun asteikon mukaan (TAULUKKO 2). Sii-
hen valikoituneet muuttujat ennustavat itsendi-
sesti IgA-nefropatian etenemistd kansainvilisen
Kidney Disease: Improving Global Outcomes
(KDIGO) -asiantuntijapaneelin suosituksen
mukaisesti (5).

Ennuste

Loppuvaiheen munuaissairaus kehittyy 20-25
vuoden seurannassa 25-30 %:lle IgA-nefropa-
tiaa sairastavista (4). Kliinisistd ennusteteki-
joistd merkittaivimmit ovat edelleen diagnoo-
sivaiheen munuaisten toimintakyky, valkuaisen
erityksen mdird ja verenpainetaudin esiintymi-
nen (4,5).

Ennusteen mdirittelyyn on julkaistu kan-
sainvélisen yhteistyon tuloksena kaksi lasku-
ria, joista ensimmdinen on validoitu kiytt6on
munuaiskudosndytteen ottoajankohdassa, ja
sen hieman modifioitu versio on suunnitel-
tu kdytettdviksi vuoden tai kahden kuluttua
biopsiasta. Molemmissa laskureissa yhdiste-
taan kliinisid tietoja, laboratoriotutkimustulok-
sia ja munuaiskudosnidytteen tietoja pyrkien
madrittimian todennikdisyys loppuvaiheen
munuaissairauteen (ESRD) etenemiseen tai
GFR-arvon pienenemiseen S0 %:1la (6,7).

Yksinddn riskilaskurin perusteella ei voida
madrittdd minkddn yksittdisen hoitolinjan te-
hokkuutta eikd padttdd lidkehoidon valinnasta,
joskin tiedon karttuessa asia saattaa muuttua-
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kin (4). IgAN Prediction Tool post-biopsy -ris-
kilaskuri 16ytyy osoitteesta https://qxmd.com/cal-
culate/calculator_839/international-igan-prediction-
tool-post-biopsy-adults.

Hoidon tavoitteet

Hoidon tavoite on jarruttaa munuaissairau-
den etenemisti. Taudin heterogeenisuus ja
hidas eteneminen tuovat hoidollisia haasteita
ja vaikeuttavat hoitotutkimusten tekemista.
Proteinurian méirin muutokset ja GFR:n ly-
hyemmin aikavilin muutokset ovat kayttokel-
poisia muuttujia ennustamaan loppuvaiheen
munuaissairautta ja ovat siten yleisesti kdytossa
kliinisten munuaistauteihin kohdistuvien tutki-
musten paatemuuttujina.

Mikili tauti etenee hyvin nopeasti (eGFR-
arvon pieneneminen vihintddan 50 %:lla alle
kolmen kuukauden aikana), suositellaan tar-
vittaessa uutta munuaisbiopsiaa ja munuais-
vaskuliitin kaltaista hoitoa glukokortikoidilla ja
syklofosfamidilla, mikili potilas muuten sietdd
nimi ladkkeet. Jos tauti kdyttaytyy kuten va-
himuutoksinen nefropatia (minimal change),
suositellaan hoitoa kuten vihiamuutoksisessa
taudissa.

Infektiotautien yhteydessid IgA-nefropatia-
potilaalle ajoittain ilmaantuva makroskooppi-
nen hematuria ja munuaistoiminnan huono-
neminen viistyvit yleensi muutamassa vuo-
rokaudessa. Mitdan erityistd hoitoa ei yleensi
tarvita. Potilaan vointia ja kreatiniinipitoisuutta
tulee kuitenkin seurata. Jos 16ydokset eivit hi-
vid parin viikon aikana, tulee uuden munuais-
kudosniytteen ottamista harkita (5).

Tukihoito

Hoitoa ja seurantaa ohjaa ensisijaisesti pyr-
kimys vihentdd proteinuriaa alle grammaan
vuorokaudessa ja hoitaa verenpaine riittivin
matalaksi. KDIGO-asiantuntijapaneeli julkaisi
vuonna 2021 péivitetyn version munuaiske-
rassairauksien hoidosta ja korosti elintapa-
intervention sekd proteinuriaa vihentavin lai-
kityksen merkitystd (S). Tukihoito tarkoittaa
verenpaineen hoitoa kidytinnossi suurimmalla
siedetylld annoksella ACE:n estdjad tai ATR:n
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TAULUKKO 2. IgA-nefropatian Oxford-luokittelu ja MEST-C-pisteytyksen muuttujat (5).

Mesangiaalinen hyper-
sellulaarisuus

Yli nelja mesangiosyyttid missa tahansa
mesangiumin kohdassa glomeruluksessa

Osuus glomeruluksista, joissa on mesangiaalista
hypersellulaarisuutta:

MO: < 50 %
M1: > 50 %

Endokapillaarinen hyper-

sellulaarisuus endoteelilla

Lisadntynyt solukkuus glomeruluskapillaari-

Endokapillaarinen hypersellulaarisuus:
EO: Ei
E1: Missa tahansa glomeruluksista

Segmentaalinen glome-

ruloskleroosi glomeruluksessa

Osittainen umpeutuminen tai arpeutuminen

SO: Ei ndhtavissa
S1: Nahtavissa missd tahansa glomeruluksessa

Tubulusatrofia tai inter-
stitiaalinen fibroosi
valikudoksen fibrotisoitumista

Munuaiskuorikerroksen alue (prosenttiosuus)
jossa ndhdaan tubulusatrofiaa tai munuais-

T0: 0-25 %:ssa kuorikerroksesta
T1: 26-50 %:ssa kuorikerroksesta
T2: > 50 %:ssa kuorikerroksesta

Kresenttien 10ytyminen

salpaajaa, dyslipidemian hoitoa yleisten hoi-
tosuositusten mukaisesti, elintapamuutoksia
(natriumin saanti alle 2 g/vrk), tupakoimatto-
muutta, liikkuntaa ja normaalipainoon pyrki-
mistd (5). Tukihoidolla voidaan hoitaa valtaosa
kaikista potilaista.

Verenpaineen hoito. Verenpainetavoite on
sama kuin ylipdatdan kroonista munuaistautia
sairastavilla. Tavoitetaso on kiristynyt potilail-
la, jotka eivdt ole dialyysissd tai saaneet elin-
siirrettd, ja perustuu uuteen tietoon sydin- ja
verisuonisairastavuudesta ja kuolleisuudesta,
ei niinkdin nefroprotektiosta. Tavoitetaso sys-
tolisen verenpaineen osalta on alle 120 mmHg.
Diastolen tavoitetta ei ole médritelty erikseen,
mutta sovelias tavoite alle 80 mmHg luulta-
vasti saavutetaan, jos systolinen verenpaine on
tavoitteessa. Yleensd tarvitaan useamman laak-
keen yhdistelmaa.

Proteinurian hoito. ACE:n estdji tai ATR:n
salpaaja tulisi aloittaa kaikille potilaille veren-
painetasosta riippumatta, mikali valkuaisen eri-
tys ylittdd 0,5 g/vrk (S). Proteinuriaa estivin
ldakityksen tavoitteena on saada proteinurian
madrd alle 0,75-1 grammaan vuorokaudes-
sa. Normotensiivisen potilaan ACE:n estdjin
tai ATR:n salpaajan aloitusannos voi olla esi-
merkiksi 2,5-10 mg lisinopriilia tai 25-50 mg
losartaania vuorokaudessa. Tuplasalpauksesta
(ACE + ATR) ei ole saatu lisihyotyd, eiki sitd
enii suositella (5,8).
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Osuus glomeruluksista, joihin on kehittynyt
puolikuumaisia arpia (sidekudoskresentteja)

CO: Ei nahtavissa
C1: 0-25 %:ssa glomeruluksista
C2: > 25 %:ssa glomeruluksista

Muu proteinuriaa estiva liadkitys. SGLT-
2:n estdjit dapagliflotsiini ja empagliflotsiini
ovat saaneet kiyttdaiheen kroonisen munuais-
sairauden hoitoon.Aloittamista ei
kaan suositella, jos eGFR-arvo on alle 25 ml/
min/1,73 m? joskin jo aloitettua ladkitysta voi-
taneen jatkaa aina dialyysivaiheen alkamiseen
asti (9).

Dapagliflotsiini esti munuaissairauden pahe-
nemista ja vihensi albuminuriaa merkittavésti
DAPA-CKD-tutkimuksen alaryhmianalyysissa
(10). Tutkimukseen otettujen IgA-nefropatiaa
sairastavien potilaiden U-albkrea-suhde oli
23-565 mg/mmol ja eGFR-arvo 25-75 ml/
min/1,73 m? eikd tutkimukseen kelpuutettu
mukaan potilaita, jotka olivat saaneet immuu-
nivastetta muuntavaa ladkitystd edeltivien kuu-
den kuukauden kuluessa. Taudin histologinen
luokituskaan ei ollut tiedossa, joten episelvii
on, hyotyvitko ladkityksesti erityisesti potilaat,
joilla on tietynlainen histologinen muutos.

Tuore EMPA-KIDNEY-tutkimus todisti sa-
mansuuntaisia vaikutuksia my6s empagliflot-
siinin osalta (11). Tutkimuksessa oli mukana
noin 800 IgA-nefropatiaa sairastavaa potilas-
ta, joista ei vield titd kirjoittaessa ole julkaistu
omaa alaryhmaanalyysia.

SGLT-2:n estolddkityksen aloitukseen liittyy
GFR:n akuutti pieneneminen. Sen suuruus on

kuiten-

jossain maarin verrannollinen parempaan pit-
an aikavalin tehoon, eika sen siksi tulisi joh-
k kavilin tehoon, eik ksi tul h

IgA-nefropatia
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Proteinuria > 1 g/vrk huolimatta ainakin 3 kk:n
optimaalisesta tukihoidosta: verenpaine < 120/80 mmHg,
maksimaalinen reniini-angiotensiinisalpaus,

SGLT2:n estdjd, elintapamuutokset, hyperlipidemian hoito

!

| €GFR < 30 mi/min/1,73 m2

!

| eGFR > 30 ml/min/1,73m? |

!

Riskien arviointi:
Ikd? Lihavuus? Diabetes?

A

Riskipotilas

Tukihoito jatkuu:
eGFR-arvon pienenemisen hidastaminen
ja liitanndissairauksien hoito

Krooninen infektio? Psyykkiset
tekijat? Osteoporoosi?

l Ei riskeja

Glukokortikoidihoidon
harkinta

KUVA 3. IgA-nefropatian hoitokaavio, kun tukihoito ei riitd. Kaavio ei ole sovellettavissa tautimuotoihin, jois-
sa IgA-nefropatian taudinkuva muistuttaa minimal change -nefropatiaa, nopeasti etenevaa glomerulonefiittia,
IgA-vaskuliittia tai tilanteisiin, joissa IgA-nefropatia liittyy tulehdukselliseen suolistosairauteen, autoimmuuni- tai
virushepatiittiin, maksakirroosiin tai infektion jalkeiseen glomerulonefriittiin.

taa ladkityksen keskeyttimiseen ilman muita
syitd (12). Tihin asti kertyneen tiedon valossa
SGLT-2:n estolddkitys vaikuttaa lupaavalta ja
tehokkaalta lisdltd vihentimaan proteinuriaa ja
hidastamaan GFR:n pienemisti. IgA-nefropa-
tian osalta tietoa lidkeryhman kaytettivyydestd
saataneen pian lisdd.

Immunosuppressio ja muu hoito

KUVASSA 3 esitetddn hoitokaavio IgA-nefropa-
tian lidkehoidon valintaan. Huomioitavaa on,
ettd vain pienelld osalla IgA-nefropatiapotilais-
ta on suuri munuaistaudin etenemisen riski.
Mikili proteinuria pysyy arvossa yli 0,75 g/
vrk 3-6 kuukauden optimaalisesta tukihoidos-
ta huolimatta, erikoissairaanhoidossa voidaan
harkita suun kautta otettavaa glukokortikoidi-
hoitoa kuuden kuukauden ajaksi ().

Etenevi eGFR-arvon pieneneminen opti-
maalisesta verenpaineen ja proteinurian hoi-
dosta huolimatta viittaa my0s suureen riskiin,
ja silloinkin glukokortikoidihoitoa tulisi harki-
ta. Suotuisaa vaikutusta tuskin enii saadaan,
jos eGFR-arvo on jo merkittivisti pienenty-

A. Soro-Paavonen ja K. Kaartinen

nyt (alle 30 ml/min/1,73 m?). Tilanteet, joissa
glukokortikoidihoidon haitat todennikoéisesti
ovat hyotyjd suuremmat, on listattu TAULUK-
KOON 3. Hoitoarviota saattaa olla syytd uudistaa
ajan kuluessa, jos potilaan tilanne olennaisesti
muuttuu (5).

Merkittavimmat tutkimukset

STOP-IgAN-tutkimus on suurimpia immu-
nosuppressiivisen hoidon tehoa kartoittavista
isoimmista etenevistd tutkimuksista. siind po-
tilaat saivat pelkkdd tukihoitoa tai sen lisiksi
immunosuppressiivista lddkitysti (glukokor-
tikoidi tai syklofosfamidi kolmen kuukauden
ajan ja jatkossa atsatiopriini seki glukokortikoi-
di). Immunosuppressiivinen laakitys vihensi
proteinuriaa pelkkain tukihoitoon verrattuna
mutta aiheutti merkittavia haittavaikutuksia,
kuten infektioita ja painon lisddntymistd, eiki
vaikuttanut eGFR-arvon pienenemiseen (13).
Kymmenen vuoden seuranta-ajan jilkeenkdin
ei pystytty osoittamaan immunosuppressiohoi-
don suotuisia vaikutuksia pelkkain tukihoitoon
verrattuna (14). STOP-IgAN-tutkimus osoitti
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TAULUKKO 3. Tilanteet, joissa glukokortikoidihoitoa
ei suositella tai sen kaytto IgA-nefropatian hoidossa
vaatii erityista harkintaa.

Glomerulusten laskennallinen suodatusnopeus (eGFR)
alle 30 ml/min

lakkyys
Diabetes

Merkittdva ylipaino (painoindeksi yli 30 kg/m?)

Krooninen infektio (hepatiitit, tuberkuloosi)

Sekundaarinen IgA-nefropatia (esimerkiksi maksakirroosi)

Maha-suolikanavan haavauma

Huonossa hoitotasapainossa oleva psyykkinen sairaus

Vaikea osteoporoosi

selvisti tukihoidon hyodyt: kuuden kuukauden
tukihoitovaiheen aikana vuorokausivirtsan pro-
teiinipitoisuus pieneni kolmasosalla potilaista
alle arvon 0,75 g, ja eGFR-arvon vuotuinen
pienenemisvauhti oli vain 1,6 ml/min/1,73 m*

Testing-tutkimuksessa potilaat sokkoutet-
tiin saamaan metyyliprednisolonia tai lumetta
optimaalisen tukihoidon rinnalla (15). Me-
tyyliprednisoloni vihensi merkittavisti eGFR-
arvon pienenemisen todennikéisyyttd, mutta
tassikin tutkimuksessa sen kiyttoon liittyi
merkittavid infektiohaittavaikutuksia. Niiden
vihentdmiseksi tutkimus toteutettiin jatkossa
pienemmailld metyyliprednisoloniannoksella,
ja timdkin annos esti merkittavisti eGFR-ar-
von pienenemistd ja ESRD:n todennikoisyyttd
(16). Testing-tutkimusten potilaiden proteinu-
rian maard oli keskimédrin 2,23-2,55 g/vrk eli
selvisti suurempi kuin STOP-IgAN-tutkimuk-
sessa (1,6-1,8 g/vrk).

Glukokortikoidin valinta

Millddn nykyisistd suun kautta otettavista glu-
kokortikoidivalmisteista ei ole erityisasemaa
IgA-nefropatiapotilaan hoidon valinnassa.
Yleisesti hyviksytty suositus on kuuden kuu-
kauden hoito, jossa aloitusannosta jatketaan
kahden kuukauden ajan ja sen jéilkeen pienen-
netddn portaittain. Eri kliinisten tutkimusten
glukokortikoidihoitoannokset ja hoidon kesto
on koottu TAULUKKOON 4.

Suoliston limakalvonalaisella B-lymfosyyt-
tivilitteiselld tulehduksella ajatellaan olevan
merkittdvd osa IgA-nefropatian synnyssi. Ta-
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Ydinasiat

» Hoidon perustana on tukihoito, joka kes-
kittyy verenpaineen alentamiseen ja pro-
teinurian hillitsemiseen.

» IgAN Prediction Tool -ennustetydkalu aut-
taa arvioimaan ennustetta.

» Suuren riskin potilaille (dU-prot-arvo yli
0,75-1 g/vrk optimaalisesta tukihoidosta
huolimatta) tulisi harkita 6 kk:n glukokor-
tikoidihoitoa.

» Immunosuppressio aloitetaan yksil6llisen
harkinnan perusteella.

» Jos eGFR-arvo on jo selvasti pienentynyt
(alle 30 ml/min/1,73 m?), immunosuppres-
siota ei enda suositella, kun tauti on hi-
taasti eteneva.

hén nojaten on havaittu, ettd ohutsuolen loppu-
osassa vapautuva oraalinen budesonidivalmiste
voisi olla erityisen kiyttokelpoinen. Toisen ja
kolmannen vaiheen kliinisissd tutkimuksissa
se vihensi merkittdvisti proteinuriaa ja hidasti
eGFR-arvon pienenemistd yhdeksidn kuukau-
den ajan, kun sitd annettiin potilaille, joiden
eGFR-arvo oli 35-90 ml/min/1,73 m* ja joil-
la oli yli gramman proteinuria optimaalisesta
tukihoidosta huolimatta (17). Valmiste tullee
markkinoille l3hiaikoina.

Nykytiedon valossa veren hyytymiseen vai-
kuttavien ladkkeiden kaytto, atsatiopriini, syk-
lofosfamidi, kalsineuriinin estéjat, rituksimabi
tai kalaoljyvalmisteet eivit ole tehokkaita hi-
taasti etenevin IgA-nefropatian hoidossa (5).
Mykofenolaatin tai hydroksiklorokiininkaan
kiyttod ei suositella muun ladkityksen rinnalla
joissakin kiinalaisissa tutkimuksissa saadusta
jonkinasteisesta tehosta huolimatta (5).

Kohti ladkityksen parempaa
kohdentamista

IgA-nefropatiassa periti 90 %:1la potilaista on
IF-tutkimuksessa my6s C3-16ydos ja muitakin
komplementtijirjestelmin proteiineja on 16y-
dettdvissd, mutta ne eivit kuulu munuaisbiop-
sian rutiinitutkimuksiin (18). Komplement-

IgA-nefropatia
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TAULUKKO 4. IgA-nefropatian hoitotutkimuksissa kdytetyt glukokortikoidiannokset. Tutkimuksissa hoidolla ta-
voiteltiin potilaan proteinurian vahentymista tai munuaisten vajaatoiminnan etenemisen jarruttamista.

Tutkimus Ladke Aloitusannos ja sen | Annoksen Kokonais- | Hoidon tulos
kesto pienentaminen hoitoaika

Testing, suuri Metyyli- 0,6-0,8 mg/kg/vrk' | 8 mg:n vdahennys/kk | 6 kk Munuaisten vajaatoiminnan
annos (15) prednisoloni | 2 kk 4 kk:n ajan etenemisen hidastuminen,
merkittavasti enemman
infektiokomplikaatioita
Testing, pie- Metyyli- 0,4 mg/kg/vrk? 4 mg:n vahennys/kk | 6 kk Munuaisten vajaatoiminnan
nempi annos prednisoloni | 5 4 kk:n ajan etenemisen hidastuminen,

(16)

hieman infektiokomplikaatioita

Manno ym. (20) |Prednisoni | 1 mg/kg/vrk® 2 kk Vahennys 0,2 mg/ | 6 kk Munuaisten vajaatoiminnan
kg 1 kk:n valein etenemisen hidastuminen
4 kk:n ajan ja valkuaisvirtsaisuuden
vaheneminen
Lvym. (21) Prednisoni | 0,8-1,0 mg/kg/vrk | 5-10 mg:n 6 kk Munuaisten vajaatoiminnan
2 kk vahennys 2 viikon etenemisen hidastuminen
valein 4 kk:n ajan ja valkuaisvirtsaisuuden
vdheneminen
STOP-lgAn Metyyli- Laskimoon 1 g/vrk | Suun kautta 6 kk Valkuaisvirtsaisuuden
eGFR > 60 ml/ | Prednisoloni |3 vrkinajan 1., 3.ja | otettavan vaheneminen, mutta
min -ryhma (13) (laskimoon) | 5. kk:n alussa. Muina | laakkeen annos ei ryhmien vdlisia eroja
Prednisoloni | Pdivind suun kautta | muuttumaton koko munuaisten vajaatoiminnan

0,5 mg/kg/48 t

(suun kautta)
'Enimmaisannos 48 mg/vrk
2Enimmaisannos 32 mg/vrk
3Enimmaisannos 75 mg/vrk

tijirjestelmdn aktivoitumisella on merkitysta
yhtaalti taudin patogeneesissi ja toisaalta myos
etenemisen ennustajana (18). Kiynnissi on
ainakin seitsemédn pidasiassa toisessa vaiheessa
olevaa tutkimusta, joissa eri kohdissa komple-
menttijirjestelmda vaikuttavia estdjid tutkitaan
IgA-nefropatian hoidossa (18).

IgA-nefropatian histologisen luokittelun
soisi jatkossa antavan tyokaluja my6s hoitopaa-
toksiin, ja alkamassa on ainakin yksi tutkimus,
jossa hoitoratkaisut perustetaan histologiseen
luokitukseen. Aktiivisten histologisten muu-
tosten ryhmissd potilaat satunnaistetaan saa-
maan joko glukokortikoidihoitoa yhdistettyni
reniini-angiotensiini-aldosteronijirjestelmin
(RAA-jirjestelmi) estoon tai pelkkii RAA-
jarjestelmén estoldakitystd. Potilaita, joilla on
kroonisia histologisia muutoksia, hoidetaan
SGLT-2:n estdjin ja RAA-jirjestelmin estdjin
yhdistelmalld tai antamalla pelkistddn jalkim-
maista.

Takautuvan aineiston perusteella vaikuttaa
siltd, ettd glukokortikoidihoidosta eivit endi
hy6dy potilaat, joiden MEST-luokitus on T1

A. Soro-Paavonen ja K. Kaartinen

tutkimusajan

etenemisessa

tai T2 (TAULUKKO 2). Jos histologia tulevissa
tutkimuksissa osoittautuu glukokortikoidihoi-
don hyotya madritteleviksi tirkedksi tekijaksi,
korostuu uusintabiopsioiden tarve niiden po-
tilaiden osalta, joiden taudin diagnosoinnista
on kulunut aikaa mutta joilla kliiniset merkit
viittaavat taudin etenemiseen. Endoteliinin ja
ATR:n salpaaja sparsentaani on juuri hyviksyt-
ty Yhdysvalloissa IgA-nefropatian hoitoon pro-
teinuriaa vihentivina lddkkeend. Hoidon hyo-
dyistd saamme jatkossa lisitietoa PROTECT-
tutkimuksen tulosten valmistuttua (19).

Lopuksi

Lievid ja hyvin ennusteen tautimuotoja voi-
daan seurata perusterveydenhuollossa 6-12
kuukauden vilein. Mikili proteinurian maird
lisdantyy yli 1 g/vrk tai eGFR-arvo pienenee
optimoidusta tukihoidosta huolimatta selvisti,
on hoidon uudelleen arviointi usein paikallaan.
Tami edellyttdd yleensd lihetettd erikoissai-
raanhoitoon. W
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