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Agrip

Framras langvinns nyrnasjukdoms medal einstaklinga i
reykjavikurrannsokn hjartaverndar.

Anna Andrea Kjeld', Olafur Skuli Indridason®, Runolfur Palsson'” og Thor Aspelund '~.

Leeknadeild HI: *Nyrnalcekningar, lyflekningasvid , Landspitala, Hringbraut; >Hjartavernd,
Reykjavik, Island.

Inngangur: Langvinnur nyrnasjukdomur (LNS), skilgreindur sem merki um skemmdir i
nyrum eda gaukulsiunarhradi (GSH) undir 60 ml/min./1,73 m® i ad minnsta kosti 3 méanudi,
getur leitt til lokastigsnyrnabilunar og eykur jafnframt dhaettu 4 hjarta- og @dasjukdomum.
Langtimahorfur sjuklinga hafa p6 ekki verid vel rannsakadar. Markmid rannsdknarinnar var
ad kanna breytingar & nyrnastarfsemi medal einstaklinga sem greinst hafa med LNS i
samanburdi vid pa sem ekki hafa LNS.

Efni og adferoir: Fyrir alla patttakendur 1 Reykjavikurrannsokn Hjartaverndar 1967-1996
var leitad ad nidurstodum malinga kreatinins 1 sermi (SKr) og proteins i pvagi vid heimsokn i
Hjartavernd og & rannsOknarstofu Landspitala, fra 11. febroar 1994 til 20. mars 2011.
Gaukulsiunarhradi var reiknadur med MDRD-j6fnu og hallatala hans yfir timabil metin, p.e.
hallatala = ml/min./1,73 m*> 4 10 arum. Adhvarfsgreining var notud til ad meta tengsl
ahettupatta vid versnun nyrnastarfsemi. Kyn voru adskilin vid greininguna og var notast vid
gdgn peirra sem voru yngri en 75 ara.

Nidurstoour: Af 18903 patttakendum voru 18620 undir 75 ara aldri, par af voru
fyrirliggjandi baedi SKr og protein 1 pvagi i tilviki 17748 einstaklinga og 13038 einstaklinga
attu tveer eda fleiri SKr-melingar. Alls voru 5418 karlar med rGSH >60 an préteinmigu og
var medalhallatalan -4,8 (95% Oryggismork -5,0; -4,6). Karlar med GSH >60 og proteinmigu
voru 133 og reyndist hallatalan -9,4 (-11,4;-7,3). Medal 238 karla med rGSH <60 an
préteinmigu var hallatalan -0,9 (-2,5;0,7), en hja 29 koérlum med rGSH <60 og proteinmigu
reyndist hallatalan -9,3 (-17,5;-1,0). Med hakkandi koélesteroli (p=0,006) og/eda
slagbilsprystingi (p<0,0001) jokst tap & nyrnastarfsemi medal karla. Hallatala 6347 kvenna
med rGSH >60 an proteinmigu reyndist -3,7 (-3,9;-3,6) en 48 konur med rGSH >60 og
préteinmigu voru med hallatdluna -8,1 (-11,4;-4,8). Medal 806 kvenna med rGSH <60 an
proteinmigu var hallatalan -0,4 (-1,2;0,3) en hja 19 konum med rGSH <60 og préoteinmigu var
hallatalan -7,6 (-14,2;-1,1). Nyrnastarfsemi for versnandi hja konum eftir pvi sem
slagbilsprystingur jokst (p<0,0001). Reykingar h6fou neikveed ahrif 4 nyrnastarfsemi i badum
kynjum (karlar, p=0,004; konur, p=0,01).

Alyktanir: Hnignun rGSH er hradari hja kérlum en konum. Sé proteinmiga til stadar er
versnun nyrnastarfsemi hradari. Reykbindindi og g6d medferd vid haprystingi, sykursyki og
hakkudu kolesteroli geetu mogulega dregid Ur framras langvinns nyrnasjukdoms.



Skammstafanir

GSH — Gaukulsiunarhradi

rGSH — Reiknadur gaukulsiunarhradi
LNS — Langvinnur nyrnasjukdémur
LSNB — Lokastigsnyrnabilun

SKr — Kreatinin i sermi

KDIGO - Kidney Disease: Improving Global Outcomes



1 Inngangur

1.1 Almenn atridi

Arid 2002 gaf National Kidney Foundation 1t leidbeiningar um skilgreiningu, stigun og
mat a langvinnum nyrnasjukdémi (LNS). Par er hann skilgreindur sem merki um skemmdir i
nyrum samkvaemt pvag- eda myndgreiningarrannséknum eda gaukulsiunarhradi (GSH) undir
60 mL/min/1,73m?, i ad minnsta kosti 3 manudi. Ennfremur er LNS skipt i fimm stig eftir
starfshafni nyrnanna, par sem midad er vid GSH (tafla 1), en hann er almennt talinn besti
maelikvardinn & nyrnastarfsemi [1]. Ymis énnur vidmid hafa verid notud vid mat 4 LNS m.a.
hakkun & kreatinini 1 sermi (SKr) upp fyrir 150-200 umol/1 [2, 3]. Bent hefur verid 4 ymsa
vankanta 1 stigun National Kidney Foundation, medal annars vegna pess ad ekki er tekid naegt
tillit til proteinmigu en hun hefur mikid ad segja um framgang sjukddémsins [4]. Stigunin
pykir heldur ekki hagnyt i ntiverandi mynd og hefur verid lagt til ad sleppa fyrstu tveim
stigunum par sem kliniskt gildi peirra pykir ekki nagilega 1jost og erfitt er ad meta pau ut fra
Modification of Diet in Renal Disease (MDRD)- jofnunni sem er almennt notud [5]. Pad eru
hins vegar skiptar skodanir um petta en bent hefur verid 4 mikilveegi stigs 1 og 2 m.t.t.
einstaklinga med proteinmigu [6]. Vinnuhopur & vegum Kidney Disease: Improving Global
Outcomes (KDIGO), undir forystu Dr. Adeera Levin og Dr. Paul Stevens vinnur ni ad pvi ad
endurskoda stigun LNS par sem tekid verdur meira tillit til proteinmigu auk annarra

ahrifapatta. Stefnt er ad pvi ad birta fyrri hluta pessarar endurskodunar a pessu ari [7].

Tafla 1. Stigun langvinns nyrnasjukdoms (KDIGO,).
Lysing GSH (mL/min/1,73m’)
Stig 1 Merki um nyrnaskemmd med >90
edlilegum eda auknum GSH
Stig 2 Merki um nyrnaskemmd med vagri 60 -89
leekkun GSH
Stig 3 Midlungslekkun GSH 30-59
Stig 4 Mikil lekkun GSH 15-29
Stig 5 Nyrnabilun < 15 (eda skilun)




1.2 Faraldsfrzdi langvinns nyrnasjukdoms

Langvinnir sjukdomar eru i dag helsta heilbrigdisvandamadl idnvaeddra pjoda. beirra a
medal er LNS sem hefur sott & sidustu aratugi og er ni vaxandi lydheilsuvandamal i
heiminum. LNS getur leitt til lokastigsnyrnabilunar (LSNB) auk pess sem hann eykur dhattu
4 hjarta- og adasjukdomum [8]. Vid arslok 2009 voru 172 manns i skilunarmedferd 4 {slandi
en algengi LSNB var 613 tilfelli 4 milljon ibtia samanborid vid 747-878 tilfelli 4 milljon ibta
4 hinum Nordurlondunum og 1738 tilfelli 4 milljon ibta i Bandarikjunum [9, 10]. bratt fyrir
ad fjoldi tilfella LSNB sé misjafnt milli landa virdist algengi LNS vera svipad sem vekur upp
ymsar spurningar um framras LNS. Algengi i Noregi er um 10% og um 12% i Bandarikjunum
en algengi er almennt talid vera 4 bilinu 5-10% 4 Vesturlondum. Samkvamt rannsékn byggdri
a gognum Ur Reykjavikurrannsokn Hjartaverndar er algengi hér 4 landi um 7% medal karla og
12% medal kvenna. Einstaklingum sem gangast undir medferd vegna LSNB fer fjolgandi hér

a landi sem og annars stadar [11-13].

1.3 Framras og afleidingar langvinns nyrnasjukdoms

An tillits til orsakar LNS einkennist hann af stigvaxandi 6rmyndun i nyrnavef sem til
lengdar hefur ahrif 4 starfsgetu nyrna. Haprystingur er oft samfara LNS en samband hans vid
LNS er nokkud flokid par sem hann getur badi verid orsok og afleiding sjukdomsins en
tengsl hafa fundist milli haekkandi blodprystings og aukinnar heettu 4 ad fa4 LSNB hja
einstaklingum sem ekki pjadust af LNS til ad byrja med. bad er pvi 1jost ad haprystingur getur
hradad framras LNS og aukid haettu 4 LSNB [14-16].

Proteinmiga hefur lika ahrif & horfur LNS en eftir pvi sem hin eykst verdur hrornun a
nyrnastarfsemi orari auk pess sem hun er sjalfstedur ahettupattur fyrir hjartasjikdoma [17,
18]. Algengasta danarorsok sjuklinga med LNS eru hjarta- og @dasjukdomar en danartioni af
peirra voldum er herri en tioni LSNB medal sjuklinga med LNS. Petta 4 sérstaklega vid um
aldrada sem eru mun liklegri til a0 deyja 40ur en peir préoa med sér LSNB heldur en adrir,
burtséd fra stigi sjukdomsins [19, 20].

Sykursyki er enn einn 4hrifavaldurinn en medal sjuklinga med LNS er hatta 4 LSNB
margfold medal sykursjukra. Sykursyki er til demis algengasta orsok LSNB i Bandarikjunum
og 1 Kanada hefur verid synt fram 4 ad 12 sinnum meiri likur eru 4 ad sykursykissjuklingur
muni purfa 4 skilun ad halda heldur en sjuklingur med LNS sem ekki er med sykursyki [10,
21].



bad er pvi 1jost ad margir pettir geta haft ahrif 4 framgang LNS en auk peirra dhattupatta
sem taldir eru upp ad ofan ma nefna heekkandi aldur, karlkyn, kynpatt og reykingar. [22-24].
Eftir ad komid er 4 fullordinsar er talid ad GSH hnigni um allt ad 1 ml/min/ 1,73m? 4 ari [25],
pvi er edlilegt ad nyrnastarfsemi minnki med haekkandi aldri en hatta &4 frekari hrérnun og
LNS eykst jafnframt eftir pvi sem GSH verdur laegri [26]. Langtimahorfur sjuklinga med LNS
hafa ekki verid nagilega vel rannsakadar en pad eru ymsar adferdir til pess. Hnignun & GSH
yfir tima er ein leid sem notud hefur verid til pess ad meta framras LNS m.a. med pvi ad bera
saman dhrif dhaettupatta 4 horfur til langs tima [27, 28]. Onnur adferd vari ad meta hversu
margir f4 LSNB m.t.t. ahattupatta [14, 18]. Pad er mikilvegt ad gera sér grein fyrir
langtimahorfum sjuklinga til pess ad geta spad fyrir um framgang LNS og gripid inn i med
videigandi adgerdum til pess ad haegja 4 framrds LNS og auka pannig lifsgedi peirra [29, 30].

1.4 Mat a gaukulsiunarhrada

Meling GSH med malingu 4 Gthreinsun intilins eda '*

I-jodpalamats er almennt talin vera
nakvemasta adferdin til mats & GSH. Pad er hins vegar badi timafrekt og kostnadarsamt ad
mala GSH 4 pennan hatt og pvi er yfirleitt notast vid adrar adferdir. Medal peirra eru
kreatininjofnur sem reikna gaukulsiunarhrada (rGSH) ut fra SKr. Pad hefur gefid géda raun

og ymsar jofnur verid préadar [1, 11].

1.4.1 Kreatinin

Meling SKr pykir henta vel til mats & nyrnastarfsemi par sem pad siast audveldlega i
gauklum og frasogast ekki fra piplum. Hins vegar veldur seyting kreatinins nokkurri
onakvaemni. Ymsir adrir paettir geta haft ahrif 4 styrk pess i sermi svo sem vodvamassi, aldur,
kyn og mataradi. bessir pattir geta jafnvel haft meiri ahrif & ndkveemni maelinga heldur en val
a jofnum, , sérstaklega ef adeins er studst vid eina malingu [31, 32]. J6fnurnar eru prydilegar
en eru hadar peim skekkjum sem fylgja malingum 4 SKr. Ymsar adferdir hafa vidhafst til
mealinga 4 SKr en algengastar peirra eru Jaffé-adferdin og ensimadferdir. Ymis efni, eins og
protein i sermi, geta truflad greiningu & SKr me0 Jaffé-adferdinni og er pvi ofmat & SKr allt
a0 15-25% en ensimadferdirnar pykja syna adeins betri nidurstodur. Pessi munur eftir
adferoum veldur skekkju vid samanburd milli rannsdkna en med stodludum melingum & SKr,

sem hafa verid teknar upp vida, er hegt ad minnka skekkjuna toluvert [33, 34]. Pratt fyrir



pessa annmarka hefur SKr haldid velli sem helsti malikvardi 4 nyrnastarfsemi sem notadur er

i klinisku starfi.

1.42 Jofnur
Kreatininjofnur pykja gefa mjog géda nalgun ad GSH og eru mikid notadar. ber hafa ad
hluta til sému annmarka og SKr og sifellt er leitast vid ad finna sem ndkvamasta jofnu. Til

daglegs bruks eru paer hins vegar dgatar.

Fjorgilda MDRD-jafnan (tafla 2) er hvad mest notud en hun var préud ut fra mati a
sjuklingum med LNS og gefur agetis nalgun &4 GSH hja peim. Hun pykir hins vegar ekki eins
g060 til malinga ef GSH er yfir 60 par sem jafnan vanmetur GSH hja peim sem eru med lagt
SKr. Til ad sporna vid pessari skekkju og koma 1 veg fyrir ofgreiningu LNS hefur verid préud
ny jafna, CKD-EPI-jafnan. Hun pykir gefa betri mynd af algengi LNS par sem reiknadur GSH
er ner raungildi hja einstaklingum med GSH yfir 60. MDRD-jafnan er hins vegar talin
nakvemari hja einstaklingum sem komnir eru undir 30 i GSH. Cockcroft-Gault-jathan er
onnur jafna sem lika er mikid notud p6 svo ad hin pyki ekki eins ndkvaem og hinar tver en

hun er betur fallin til hugarreiknings og pvi hentug [35-37].

Tafla 2. Kreatininjofnur

Jafna Utkoma
GSH = 175" x (SK1/88,5)"">* x aldur®*" GSH
MDRD-jafna a2
(% 0,742 ef kona) (x 1,21 ef svartur) ml/min./1,73m
Cockcroft- (140 — aldur) X pyngd (kg)(x 0,85 ef kona) Kreatininuthreinsun,

Gault-jafna SKr x 0,81 ml/min

Konur: (SKr/0,7)* x (0,993)" (x 166 ef svort)

(% 144 ef hvit eda annad)
CKD-EPI- GSH,

jafna Karlar: (SKr/0,9) x (0,993)"4" (x 163 ef ml/min./1,73m’

svartur) (x 141 ef hvitur eda annad)

*186 fyrir 1. mars 2005
x =-0,329 ef SKr < 62, ef SKr> 62 pa er x =-1,209
y =-0,411 ef SKr < 80, ef SKr> 80 pa ery =-1,209

Skammstafanir: MDRD-jafna, Modification of Diet in Renal Disease Study jafna; CKD-EPI-jafna, Chronic
Kidney Disease Epidemiology Collaboration jafna; S-kreatinin, kreatinin i sermi.

Kreatinin er i umol/l.




1.5 Rannsoknararkmio
Markmi0 rannsoknarinnar var ad kanna breytingar 4 nyrnastarfsemi medal einstaklinga
sem greinst hafa med LNS i Reykjavikurrannsokn Hjartaverndar og bera saman vid

patttakendur sem ekki voru med LNS.



2 Efniviour og aoferoir

2.1 Gogn

Nékvaemar lysingar 4 Reykjavikurrannékninni er ad finna vida [12]. I stuttu mali var
Reykjavikurrannsokn Hjartaverndar framkvaemd & drunum 1967 — 1996. Korlum er faeddir
voru 1907-1934, og konum, sem faeddar voru 1908-1935, og voru busett i Reykjavik og
nagreni var bodi0 ad taka patt i rannsokninni. Peim var sidan skipt i sex hopa, A-F, eftir
fedingardegi og fadingarari og mettu i hopum yfir rannsdknartimabilid. Patttakendur
svorudu spurningalistum og undirgengust likamsskodun auk pess sem gerdar voru bldéo- og
pvagrannoknir. Par 4 medal var malt SKr med Jaffé-adferd og styrkur proteins i pvagi metinn
med strimilprofi. Misjafnt var eftir hopum hvort f6lk kom einu sinni eda oftar. Hopur F var

aldrei tekinn fyrir en pad hefur ekki afgerandi ahrif & rannsdknina.

[ pessari rannsékn var leitad ad nidurstodum malinga SKr sem framkvamdar hofou verid
hja Hjartavernd og einnig & rannsOknarstofu Landspitalans fra 11. febraar 1994 fram til 20.
mars 2011 fyrir alla patttakendur i Reykjavikurrannsokninni. Pessar malingar voru yfirfarnar
og valin ein meling 4 ari sem potti lysandi fyrir timabilid. Vari um augljoésa haekkun vegna
skammvinnra veikinda ad ra&da voru slikar melingar ekki teknar med. Sidan var utbuid skjal

sem innihélt SKr og gdgn Gr Hjartavernd.

2.2 Skilgreiningar

GSH var reiknadur med MDRD-j6fnunni (tafla 2) og pattakendum skipt 1 tvo hopa eftir
rGSH par sem hopurinn med rGSH yfir 60 var talinn vera an LNS en hopurinn med rGSH
undir 60 med LNS. Fyrsta meling rédi pvi i hvorn hop einstaklingur féll. Préteinmiga var

skilgreind sem +1 eda herra & strimilprofi vid fyrstu malingu.

2.3 Tolfraeoi

Kyn voru adskild vid greiningu og notast vid gdgn peirra sem voru yngri en 75 dra vid
fyrstu melingu. Linuleg adhvarfsgreining, fyrir endurteknar melingar (mixed models), var
notud til ad greina breytingu 4 rGSH yfir tima. Leiorétt var fyrir aldri vid fyrstu komu og
slembipettir (random effects) voru notadir til ad gera grein fyrir einstaklingsbundnu fraviki
fra medaltali i byrjun (random intercept) og einstaklinsbundnu fraviki fra medal breytingu yfir

tima (random slope). Medal breyting yfir tima rGSH b.e. hallatala = ml/min./1,73 m® var birt



og midud vid 10 é&ra timabil. Greining var gerd &4 peim sem attu tver eda fleiri malingar &
SKr. Greining 4 undithopum midad vid upphafstoou rGSH og préteinmigu var adskilin.
Tengsl vid adrar breytur var metin med pvi ad innleida vixlhrif (interaction) i linulega likanid
vid breytingu i tima. Pannig fast leidrétt t-prof fyrir pvi hvort breyting i tima velti 4 stodu
annarra breyta. Einn dhattupattur var skodadu i einu. Vid Grvinnslu 4 gégnunum var notast

vid tolfrediforritid SAS Enterprise Guide 4.3 (SAS Institute, Cary, NC, USA).
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3 Niourstoour

3.1 byoio

Af 18903 patttakendum voru 18620 undir 75 4ra aldri vid fyrstu melingu. Fyrirliggjandi
voru badi malingar SKr og proteins i pvagi i tilviki 17748 einstaklinga. Par af attu 13038
einstaklingar tver eda fleiri melingar & kreatinini og var notast vid pa einstaklinga vid
urvinnslu. Medal peirra voru 1092 einstaklingar med GSH undir 60 vid fyrstu melingu.

Frekari greiningu ma sja i toflu 3.

Tafla 3. Almenn greining pydis vid fyrstu meelingu.
Karlar Konur
(n=5818) (n =7220)
Aldur (ar) 50,9 £8,0 52,6 £8.5
rGSH (ml/min./l,73m2) 81,1 £13,9 74,0+ 13,5
LPS (kg/m®) 25,8 +3,3 25,1 44,1
Slagbilsprystingur (mmHg) 138,6 £19,9 134,4 £21,0
HIébilsprystingur (mmHg) 88,7 £11,0 83,6 £10,9
Kolesterol (mmol/l) 6,3 +1,0 6,6 £1,2
Sokk (mm) 6,0 £7,2 11,5+10,0
Proteinmiga 162 (2,8) 67 (0,9)
(strimilprof > +1)
rGSH < 60 ml/min./1,73m" 267 (4,6) 825 (11,4)
Reykingar 2963 (50,9) 2685 (37,2)
Sykursyki 195 (3,4) 189 (2,6)
Héprystingur 3378 (58,1) 3376 (46,8)
Gogn eru synd sem medaltal + stadalfravik eda fjoldi einstaklinga (prosenta).
Skammstafanir: rGSH = reiknadur gaukulsiunarhradi, LPS = likamspyngdarstudull.
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3.2 Hallatolur GSH medal karla
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Mynd 1: Hallatala GSH & 10 ara timabili medal karla. Samanburdur 4 einstaklingum med proteinmigu og an

hennar, annars vegar medal peirra sem voru yfir 60 i GSH og hins vegar peirra sem voru undir 60.

Alls voru 5418 karlar med GSH > 60 a&n proteinmigu og var medalhallatalan -4,8
(95% oryggismork -5,0; -4,6). Karlar med GSH > 60 og proteinmigu voru 133 og reyndist
hallatalan -9,4 (-11,4;-7,3). Medal 238 karla med GSH undir 60 og &n proteinmigu var
hallatalan -0,9 (-2,5;0,7), en hja 29 kérlum med GSH undir 60 asamt proteinmigu reyndist
hallatalan -9,3 (-17,5;-1,0) (mynd 1).
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3.3 Hallatolur GSH meoal kvenna
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Mynd 2: Hallatala GSH & 10 ara timabili medal kvenna. Samanburdur a einstaklingum med préteinmigu og an

hennar, annars vegar medal peirra sem voru yfir 60 i GSH og hins vegar peirra sem voru undir 60.

Hallatala 6347 kvenna med GSH > 60 &n proteinmigu reyndist -3,7 (-3,9;-3,6) en 48 konur
med GSH > 60 og proteinmigu voru med hallatdluna -8,1 (-11,4;-4,8). Medal 806 kvenna med
GSH undir 60 an préoteinmigu var hallatalan -0,4 (-1,2;0,3) en hja 19 konum med GSH undir
60 asamt préteinmigu var hallatalan -7,6 (-14,2;-1,1) (mynd 2).
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3.4 Hallatolur GSH medal sykursjukra og einstaklinga med haprysting

Karlar Konur

m Sykursyki
m Haprystingur

Hallatala (ml/min./1,73m? & 10 arum)

GSH (ml/min./1,73m?)

Mynd 3: Samanburdur & medalhallatolum GSH hja sykursjikum og einstaklingum med haprysting.

Hallatala peirra 3378 karla sem voru med haprysting var -4,9 (-5,1; -4,6) og -4,2
(-4,4; -3,9) medal peirra 3376 kvenna sem voru med haprysting. Karlar med sykursyki voru
195 og med hallatéluna -7,0 (-8,2; -5,9) en medal 189 kvenna med sykursyki var hallatalan
-6,6 (-7,8; -5,4) (mynd 3).
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3.5 Adrir ahaettupzettir

Tafla 4. Tengs! ahcettupatta vio versnun a nyrnastarfsemi.

Karlar Konur
Blodprystingur <0,0001 <0,0001
Koélesterol 0,006 0,438
Reykingar 0,004 0,01

Tolfreedileg marktaekni synd med p-gildum.

Tap & nyrnastarfsemi var hradara hja korlum med haekkad kolesterdl (p=0,006) og medal
peirra sem reyktu (p=0,004). Med hekkandi bl6oprystingi vard hallatalan jafnframt brattari
(p<0,0001). Nyrnastarfsemi versnadi hradar hja konum sem reyktu (p=0,01) auk pess sem
hallatalan laekkadi med hakkandi blodprystingi (p<0,0001) en koélesterdl hafdi engin tengsl

vid hallatéluna (p = 0,438) (tafla 4).
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4 Umraeoa

Nidurstodur rannsoknarinnar syna ad framras LNS er hradari hja kdrlum heldur en konum
auk pess sem haprystingur, sykursyki og proteinmiga auka hnignun nyrnastarfsemi hja badum
kynjum. GSH virdist ekki skipta mali pegar kemur ad dhrifum préteinmigu 4 hnignun
nyrnastarfsemi. Einnig sdust tengsl milli hekkandi blodprystings og reykinga vid frekari
hnignun 4 nyrnastarfsemi auk pess sem hakkandi kolesterdl virdist hafa ahrif til hins verra

medal karla.

Rannsokn Magnason og samstarfsmanna [3] sem einnig var unnin med gognum Ur
Reykjavikurrannsokninni skodadi algengi og framras LNS & Islandi. Peir komust medal
annars ad pvi ad 41% fengu LSNB en medal talsverds fjolda einstaklinga med LNS var
hrérun 4 nyrnastarfsemi ekki umfram pad sem telst edlilegt, p.e. allt ad. 1 ml/min/1,73m” &
ari. Eriksen og Ingebretsen fengu svipadar nidurstdodur i rannsékn sem peir framkvemdu i
Noregi par sem medaltalshallatala GSH var -1,03 ml/min/1,73m” 4 ari [22] I okkar rannsokn
eru allar hallatdlur undir pessu vidomidi en pad gaeti verid vegna pess ad pad er
einstaklingbundid hversu mikil hnignun er & GSH med hakkandi aldri og margir eru nokkud
stodugir [25]. Onnur Gtskyring geeti verid st ad yfirgnaefandi meirihluti pydisins er med GSH
yfir 45 og mjog litll hluti einstaklinga eru par fyrir nedan. S€ midad Ut fra hallatdlunni fer pad
eftir grunngildi GSH hja hverjum og einum hverjar likurnar eru 4 ad einstaklingurinn fai
LSNB i fjarveru annarra ahettupétta en midad er vid ad edlilegur GSH sé 4 bilinu 90-120 [1,
11]. Hallatolur hafa einnig verid notadar til samanburdar 4 mismunandi dhrifum ahettupatta &
LNS. Van der Velde og samstarfsmenn nyttu sér pessa adferd til pess ad bera saman framras
einstaklinga med mismikla albiminmigu par sem sést stigvaxandi hrérnun & nyrnastarfsemi

med hakkun i albuminmigu [28].

Rannsoknir hafa synt ad hnignun GSH medal kvenna virdist haegari en medal karla auk
pess sem minni likur eru & ad konur f4& LSNB [22, 38, 39]. Pad eru uppi ymsar hugmyndir um
astedur pessa kynjamuns, medal annars st ad breytileiki i renin- og angidtensinkerfinu eigi
hlut ad mali en sem demi ma nefna ad virkni renins 1 blodvokva er meiri hja korlum en
konum auk pess sem estrogen spilar hlutverk i stjornun kerfisins [40, 41]. Burtséd fra
orsokunum pé virdast konur hafa einhvern verndandi patt umfram karla sem verdur til pess ad

framras LNS er haegari medal peirra.
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Proteinmiga er vel pekktur ahattupattur fyrir versnandi nyrnastarfsemi. I rannséknum 4
vegum AIPRD-rannsoknarhopsins [42, 43], syndi pad sig ad ACE- hemlar, p.e. hemill
angiotensin-ummyndunarensims, hagja 4 framras LNS, badi med pvi ad lekka blodprysting
og minnka préteinmigu. Pa tdldu peir bestu horfur ef midad var vid slagbilsblodprysting 110-
129 mmHg og proteinmigu undir 2,0 g & dag. Jakvaeod ahrif lekkunar & slagbilsblodprystingi
héldust po6 1 hendur vid magn proteinmigu pannig ad ef proteinmiga var yfir 1,0 g & dag jokst
aheetta 4 hradri framras margfalt ef slagbilsprystingur for yfir 120 mmHg. Hlébilsprystingur
virtist ekki hafa ahrif i pessu samhengi. Ahrif ACE-hemla eru sterkari medal einstaklinga med
mikla proteinmigu en magn préoteinmigu eftir a0 medferd med ACE-hemlum hefst er talin spa
betur um framras LNS heldur en préteinmiga fyrir medferd. Iseki og samstarfsmenn syndu
fram 4 linuleg tengsl proteinmigu og LSNB par sem jafnvel smavagileg hakkun 4 tskilnadi
proteins i pvagi syndi marktekt auknar likur & LSNB [18]. Pad ma pvi leida likum ad pvi ad
medferd vid haprystingi og proteinmigu haegi &4 framras LNS og fresti LSNB. En rannsoknir
hafa einmitt synt fram & verndandi &dhrif ACE-hamla [44]

Sykursyki er annar ahattupattur fyrir LNS en sjikdomurinn er ein helsta orsok LNS dsamt
haprystingi i Bandarikjunum og proéteinmiga er algengur fylgifiskur beggja [10]. I rannsékn
fra Bretlandi var synt fram & ad sykursjukir eru sjo sinnum liklegri til pess ad vera med GSH
undir 60, og par med LNS, heldur en adrir [45]. Ninomiya og samstarfsmenn /46] syndu fram
a a0 aukin albuminmiga og/eda minnkadur GSH auka likur 4 LNS og hjarta- og
®0asjukdomum medal einstaklinga med sykursyki II. Par ad auki er sykursyki sjalfstedur
ahettupattur hjarta- og @dasjikdoma [47] en par sem flestir sjuklingar med LNS deyja af
peirra voldum maé buast vid pvi ad sykursykissjuklingar deyji fyrr en adrir sjuklingar med

LNS.

Reykingar auka hattu & hjarta- og @dasjukdomum en i rannsdkn Haroun og
samstarfsmanna komust pau ad pvi ad reykingar auka einnig hattu & ad f& LNS seinna &
@vinni um 2,5 [24]. P4 syndu Shlipak og samstarfsmenn fram 4 aukna hattu 4 daudsfollum
vegna hjarta- og adasjukdéma medal sjuklinga med LNS sem reyktu [48]. Ymsar tilgatur eru
uppi um hvada atburdarrds medal reykingarmanna veldur hrornun 4 nyrnastarfsemi. {
samantekt Orth telur hann upp nokkrar hugsanlegar orsakir par ma helst nefna ahrif reykinga
a blodprysting, hjartslattartioni og hakkad viondm @da i nyrum sem leidir til leekkads GSH
[49]. Par sem reykingar eru pekktur ahattupattur hjarta- og @dasjukdoma gefur auga leid ad
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par eru einn peirra dhattupatta sem hvad best er ad beina sjonum sinum ad i varnandi

medferd eda til ad reyna ad haegja a framras LNS.

Af bessu ma sja ad samband LNS vid sykursyki og hjarta- og &dasjikdoma er @rid flokio
og porf & frekari rannsoknum til pess ad f4 skyrari mynd af pessu samspili. Pad er hins vegar
ljost a0 reykbindindi og varnandi medferd vid proteinmigu, haprystingi og hakkudu
koélesteroli getu mogulega dregid ur framrds LNS sem og go6d stjornun & sykurjafnvaegi
likamans. Pad veri liklega heppilegt ad beina sjonum okkar ad varnandi medferd vid peim

pattum sem hagt er ad hafa ahrif 4 eins og sykursyki II eda adra lifsstilstengda peetti.

bessi rannsokn er ekki gallalaus pvi hin byggist ad miklu leyti & malingum & SKr sem
gefa adeins Obeint mat & GSH. Einnig geta nidurstdour mats 4 aheattupattum verid
mismunandi eftir pvi hvernig rGSH er metinn [50]. Vid pad batist ad adferdum til malinga &
SKr var breytt tvisvar sinnum 4 medan Reykjavikurrannsokninni st60 en i seinna skiptid voru
melingarnar 7-9% legri en adur pratt fyrir stodlun. Auk pess voru teknar upp stadladar
alpjodlegar melingaradferdir & rannsoknarstofu Landsspitalans [11]. Pad var pvi privegis
breytt um adferd til mealinga & SKr auk pess sem munur milli vinnuadferda a
rannsOknarstofum getur aukid skekkjuna. Annar galli er ad midad var vid rGSH vid fyrstu
heimsokn pegar einstaklingum var skipt i hopa ut fra GSH en pad er ekki i samraemi vid
skilgreiningu KDIGO 4 LNS, par er gert rad fyrir ad GSH sé undir 60 ml/min./1,73 m* i
a.m.k. 3 manudi. Styrkur rannsoknarinnar felst hins vegar i adgengi a0 miklum fjolda
mealinga SKr sem voru notadar vid uGrvinnslu auk godrar patttoku folks i

Reykjavikurrannsokninni.

bad er 1jost ad ymsir peettir geta haft ahrif & framrds LNS en margir pessara dhaettupatta eru

breytanlegir pannig ad med réttri medferd og gédum lifsstil er haegt ad haegja 4 framras LNS.
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