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Ikadntyminen ja munuaisten toiminta

Vdeston vanheneminen ja kroonisen munuaistaudin taustalla olevien sairauksien yleistyminen ovat
tuoneet munuaisten kroonisen vajaatoiminnan yhdeksi merkittavimmista kansansairauksista. Arviolta
kolmannes munuaisten vajaatoimintapotilaista on 65 vuotta tayttaneitd. Suhteellisen terveen idkkaan
stabiili, korkeintaan kohtalaisesti (glomerulusten laskennallinen suodatusnopeus, eGFR vahintdan 45 ml/
min/1,73 m?) heikentynyt munuaisten toiminta ei ole merkki sairaudesta, ei edellyta erikoisruokavalioita
eikd heikennd elinajan odotetta. Se on kuitenkin huomioitava esimerkiksi lddkehoidossa. Vanhenemi-
seen liittyva fysiologisten reservien vaheneminen altistaa sekd akuutille munuaisvauriolle ettd sen
jdlkeen kehittyvalle krooniselle munuaistaudille. Akuutin munuaisvaurion riskin lisddntyminen lienee-
kin munuaisten ikdantymisen tarkein yksittdinen kliininen seuraus. Vanhenemismuutoksilla ja munuais-
sairauksilla on yhteisid biologisia mekanismeja, ja solujen vanhenemiseen johtavilta aineenvaihdunta- ja

signaalireiteilta toivotaan |0ydettavan ladkkeita munuaistautien hoitoon.

iologiselta kannalta ikddntyminen on luon-

nollinen, etenevi ja peruuttamaton ilmio,

joka johtaa kudosten molekulaarisiin,
rakenteellisiin ja toiminnallisiin muutoksiin.
Vanhenemismuutosten syntyyn johtavat me-
kanismit ovat eri kudoksille yhteisia. Ne ovat
pitkdan huomaamattomia, mutta tietyn kyn-
nysarvon ylitettyaan ne alkavat nikyd oireina ja
16ydoksina.

Vanhenevien munuaisten toiminta heikke-
nee. Ikddntymismuutokset eivit johda loppu-
vaiheeseen etenevdin munuaisten vajaatoimin-
taan mutta altistavat lidkehaitoille seka akuutin
munuaisvaurion (AKI) ja kroonisen vajaatoi-
minnan kehittymiselle. AKI:sta toipuminen on
hitaampaa, ja lopputulos jdd vajaammaksi kuin
nuoremmilla (1). Reservikapasiteetin niukkuu-
den vuoksi nefronien katoa aiheuttavat taudit
johtavat idkkiilld vaikeampaan vajaatoimintaan.

Munuaisten ikdantyminen ei yksin
johda vajaatoimintaan

Munuaisten vanhenemisen biologiaan ajatel-
laan vaikuttavan perimin, ympiristéolosuh-
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teiden ja sattumankin. Ympariston vaikutukset
alkavat jo kohdussa (2). Nefrogeneesi ajoittuu
raskausviikoille 9-36. Nefroneista 60 % syntyy
vasta viimeisen raskauskolmanneksen aikana,
joten pienend keskosena syntymiselld on iso
vaikutus lopulliseen nefronimassaan (3). Jos
nefroneita on syntymahetkelld niukasti, ne
hypertrofioituvat ja hyperfiltraation seurauk-
sena vihitellen arpeutuvat. Syntymin jilkeen
toimivan munuaiskudoksen mairad vihentavit
muun muassa vanheneminen, sairaudet ja lagk-
keet seki toksiinit.

Valtimosairaudet, sydimen vajaatoiminta,
diabetes ja verenpainetauti yleistyvit ikdannyt-
taessa. [akkdin henkilon munuaisten toiminta-
kyvyn méidrddvit kdytinnossd periman ja lahto-
tilanteen (syntymihetken nefronimassa) seki
vanhenemisen, elimintapojen ja sairauksien ai-
heuttamien muutosten summa. Iakis viesto on
hyvin heterogeenista, eikd voida osoittaa tiettyd
kronologista ikdd, josta alkaen munuaiset ovat
selkedsti idkkddt ja vaurioitumiselle erityisen
alttiit. Kaytannon kokemuksen perusteella eri-
tyisesti 65-80-vuotiaiden munuaisten toimin-
takyky on aina arvioitava yksilollisesti.
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KUVA 1. Monet tekijat voivat laukaista solun muuttumisen senesentiksi (40). Kerran kdynnistyttydan senesens-
sin ohjelmoitumiseen tarvitaan useita valittdjia (tuumorisuppressori- eli kasvunrajoitegeenit), joiden avulla so-
lusykli pysahtyy. Kasvunrajoitegeenit myds koordinoivat koko monimutkaista senesentin solun syntymiseen
johtavaa prosessia. Lopulta transkriptio- ja signalointitekijoiden aktivoituminen ohjaa sekretorisen fenotyypin
syntya ja vdlittdjaaineiden synteesid. Vihredssa laatikossa ovat tuumorisuppressiogeenit, jotka vaikuttavat solun
jakautumisen pysdhtymiseen ja senesenssin ohjelmoitumiseen. Punaisessa laatikossa on SASP-fenotyypin syn-

nyssa keskeisia transkriptio- ja signalointitekijoita.

Solutason vanhenemisprosessit
osallistuvat my6és munuais-
sairauksien patogeneesiin

Solujen senesenssi eli niiden poistuminen ja-
kautumiskierrosta pysyvisti on erids keskeisis-
td vanhenemisen biologisista tuntomerkeistd
(4,5). Tutkimukset ovat antaneet viitteitd sen
osallisuudesta my6s ihmisen munuaisten van-
henemiseen (6). Solut muuttuvat senesenteiksi
DNA-vaurion seurauksena (primaarinen sene-
senssi) (KUVA 1). Senesenssi ei tosin ole solun
ainoa tapa reagoida vaurioon, vaan vaste riip-
puu myds kudostuhon vaikeudesta (KUVA 2)
(7).

Senesentit solut ovat tunnistettavissa raken-
teensa sekd biokemiallisten ja metabolisten
ominaisuuksiensa perusteella (8). Lyhytai-
kaista senesenssin aktivaatiota tarvitaan muun
muassa embryogeneesin aikana, kudosten re-
generaatiossa ja kasvainsolujen lisddntymisen
estimiseen. Sen sijaan krooninen senesenttien
solujen kertyminen on osallisena monien ge-
riatristen oireyhtymien (lievd kognitiivinen
heikentyminen, gerastenia, sarkopenia) ja
ikdan liittyvien sairauksien synnyssi (muun
muassa osteoporoosi, munuaisten krooninen
vajaatoiminta, valtimotaudit, neurodegeneratii-
viset taudit, ylipaino, syovit) (9).

Senesentin solun fenotyypin syntya ohjaavat
monet solun jakautumiseen ja transkriptioon
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vaikuttavat sditelijaproteiinit (kuva1). Syn-
tyville solutyypille on ominaista solusyklin
pysahtyminen ja jakautumattomuus. Senesen-
tit solut ovat myds pitkiikiisid, koska feno-
tyyppiin kuuluu resistenssi ohjelmoituneelle
solukuolemalle eli apoptoosille. Solujen ai-
neenvaihdunta on kiihkeda: sekretorisen feno-
tyyppinsi (senesenssiin liittyvi sekretorinen fe-
notyyppi, SASP) avulla senesentit solut muok-
kaavat ymparoivdd soluviliainetta, muuttavat
naapurisoluja kaltaisikseen (sekundaarinen se-
nesenssi) ja ulottavat vaikutustaan laajemmal-
lekin elimistoon. Vilittdjdaineiden tuotto on
rajoittamatonta ja niiden vaikutus tulehdusta ja
fibroosia lisiiva (9).

Solujen senesenssin ajatellaan olevan yh-
teistd munuaisten ikddntymismuutoksille ja
kroonisen munuaistaudin (CKD) etenemisel-
le. Laukaiseva tekijd vaihtelee, mutta DNA:n
vaurioitumisen seurauksena syntyy senesent-
tejd, SASP-fenotyyppisid soluja. Senesenttien
solujen ilmaantuminen edeltid munuaisten
histologisia ja toiminnallisia muutoksia. Tama
viittaa siihen, etti ne ovat osallisena seki ikian-
tymismuutosten ettdi CKD:n patogeneesissd
ja toimivat vanhenemismuutosten etenemisen
yllapitdjind kudoksessa (2). Senesenssi voi
kantasolujen jakautumista estimalld hidastaa
kudosvaurioiden korjaantumista ja vaikuttaa
lopputulokseen.

Proksimaalisen tubuluksen solut ovat herk-
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KUVA 2. Senesenssi on yksi solun keinoista reagoida krooniseen vaurioon (41). Proksimaalisen tubuluksen so-
lut reagoivat eri tavoin krooniseen tai toistuvaan vaurioon. Vaihtoehdot ulottuvat osittaisesta epiteliaali-mesen-
kymaalitransitiosta (pEMT) metaboliseen uudelleenohjautumiseen, solusyklin pysdhtymisesta ja senesenssista
solujen kuolemaan. Edelld mainituista kolme ensimmaista ovat yleisimpid. Senesenssi konvertoi proksimaalisen

tubuluksen soluja sekretoriseen fenotyyppiin (SASP).

kid vaurioitumaan ja muuttumaan senesenteik-
si. Senesenttien solujen lisddntymistd on kuvat-
tu my6s munuaisten kroonisen vajaatoiminnan
kehittyessa muun muassa munuaisensiirron
saaneilla, toistettuja annoksia sisplatiinia tar-
vinneilla ja munuaisten kroonisen hypoksian
yhteydessi. Diabeteksen munuaistaudissa se-
nesenttien solujen lisddntymistdi on havaittu
proksimaalisen tubuluksen solujen ohella my6s
podosyytti-, mesangiosyytti- ja endoteelisolu-
populaatioissa. Luuytimen kantasolujen sene-
senssi saattaa olla syynd CKD-potilaan huonos-
ti hoitoihin reagoivaan anemiaan (7,8).

Senesenttien solujen on ajateltu osallistuvan
toisen ikddntymistd edistivdn biologisen tun-
tomerkin, kroonisen lievin tulehdusreaktion
(inflammaging) yllipitimiseen. Munuaisten
loppuvaiheen vajaatoimintaa sairastavan ja im-
munosenesentin idkkdin henkilén puolustus-
jarjestelmin solujen fenotyyppi on samankal-
tainen (8,10,11).

Vanhenemismuutokset ja niiden
vaikutus munuaisten rakenteeseen
ja toimintaan

Koska munuaisten vanhenemisen ja sairauk-
sien aiheuttamien muutosten taustalla on sa-
moja mekanismeja, eivit nididen histologiset
16ydokset aina ole kokonaan erotettavissa
toisistaan, esimerkkind korkean verenpaineen
aiheuttama arpeutuminen ja vanhenemismuu-

tokset (12). Histologian lisiksi erotusdiagnos-
titkassa muun muassa kliiniselld taudinkuvalla,
virtsaloydokselld ja glomerulusten suodatus-
nopeuden (GFR) heikkenemisvauhdilla on
merkitystd. Terveen ihmisen GFR hidastuu
keskimairin 0,75 ml/min/1,73 m> vuodessa
40 ikdvuoden jilkeen (13-15). Titd nopeampi
munuaisten toiminnan heikkeneminen viittaa
jonkin sairauden mukanaoloon.

Munuaisten koko siilyy noin 50 ikdvuoteen.
Kuorikerroksen ohentuessa ytimen tilavuus
kompensatorisesti lisddntyy. Sen jilkeen mu-
nuaiset pienenevit (TAULUKKO 1). Toinen mak-
roskooppinen munuaisten vanhenemismuutos
on hyvinlaatuisten kystien mairin ja koon
lisadntyminen. Terveille munuaisluovuttajille
tehdyissd tietokonetomografioissa on todettu
my0s verisuoniston muutoksia, munuaisten
ddriviivojen kumpuilua ja pienid kalkkiutumia
(TAULUKKO 1).

Nefroskleroosiksi kutsutaan ikéin liittyvad
munuaisten histologista 16ydosta. Sille ovat
ominaisia tubulusten surkastuminen, intersti-
tiumin eli vilikudoksen arpeutuminen, veri-
suonten ateroskleroosi ja paikallinen globaali
glomeruloskleroosi (FGGS), jossa fibroosin
kohteeksi joutuneet glomerulukset arpeutuvat
kokonaan. Terveiti munuaisluovuttajia tutkit-
taessa nefroskleroosin esiintyvyyden on todet-
tu lisddntyvin idn myota: nefroskleroosia on
alle 30-vuotiaista 2,7 %:lla, 60-69-vuotiaista
58 %:1la ja yli 70-vuotiaista 73 %:la (16). Tut-
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TAULUKKO 1. Munuaisten vanhenemismuutokset.

Mikroskooppiset muutokset

Perikapsulaarinen ja valikudoksen fibroosi, glomeruloskleroosi, arterioskleroosi, tyvi-
kalvojen paksuuntuminen, tubulusten atrofia

Makroskooppiset muutokset

Massa pienenee 30-80 ikdvuoden vililla 20-25 %, paino ja parenkyymi vahenevat
10 % kymmenessd vuodessa, pituus lyhenee 0,5 cm kymmenessa vuodessa 40 ika-
vuoden jalkeen

Toiminnalliset muutokset

GFR hidastuu useimmilla, natriumin reabsorptio heikkenee, kaliuminerityskyky heik-
kenee, virtsan laimennus- ja konsentrointikyky heikkenee, munuaisten verenvirtaus
vahenee, munuaissuonten verisuonivastus lisadntyy, vaste vasodilataattorihoitoon
heikkenee, itsesaatelykyky huononee

Muutosten kliininen merkitys

Toiminnallisen reservikapasiteetin maara vahenee, akuutin munuaisvaurion riski
suurenee, toiminta transplantaation jalkeen heikompaa, uuden munuaissairauden
eteneminen nopeampaa

GFR = glomerulusten suodatusnopeus

kimustulokset nefroskleroosimuutosten yh-
teydestd GFR:d4n ovat vaihtelevia ja selittyne-
vit kudosniytteiden eroavaisuuksilla (terveet
munuaisluovuttajat vs syovin takia nefrekto-
moidut) (17,18).

Terveilld 18-29-vuotiailla munuaisluovutta-
jilla on arpeutumattomia glomeruluksia noin
990000 ja 70-75-vuotiailla noin 520000.
Kokonaan arpeutuneet glomerulukset resor-
boituvat pois, joten kudosndytteistd saadut ar-
viot eivit kerro koko totuutta. Vanhenemisen
seurauksena nefroneja menetetdan noin 6 500
(6200-6800) vuodessa ja kaiken kaikkiaan
noin puolet alkuperidisestd nefronimassasta
(18-20).

Verenkierto. Ikdinnyttiessi munuaisten
valtimoihin ilmaantuu atero- ja arterioloskle-
roosia. Vihintddn 6S-vuotiailla munuaisten ve-
renvirtaus vihenee noin puoleen siitd, miki se
oli alle 30 vuoden idssi (21). Verenkierron ja
nestetasapainon vaihteluita tasaava munuaisten
verenkierron itsesddtelykyky ja vaste vasodila-
taattorihoitoon heikkenee. Munuaisensisdisen
sympaattisen tonuksen lisddntymisen takia mu-
nuaisten verenkierron vastus lisidntyy ja virtaus
jakautuu uudella tavalla: preglomerulaaristen
valtimoiden verisuonivastus lisddntyy, ja osa
kuorikerroksen verenkierrosta ohjautuu sunt-
tien kautta ohi glomerulusten (20-22). Ytimen
verenkierto sdilyy suunnilleen ennallaan.

Vaikutukset munuaistiehyihin. Munuais-
tiehyiden (tubulusten) kyky vastata neste- ja
elektrolyyttitasapainon siilyttimisen haasteisiin
huononee ian my6ti. Munuaisten mahdollisuus
tarvittaessa konsentroida ja laimentaa virtsaa
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heikkenevit, ja sekd hyper- ettd hypovolemian
kehittymisen riski lisidntyy. Hypovolemialle
idkkait altistuvat muun muassa janon tunteen
vihenemisen ja lddkitysten takia. Munuaisten
kyky kasitelld natriumia heikkenee, ja suolaisen
ravinnon jilkeen voi kestdd pdivid ennen kuin
paino ja verenpaine palaavat normaalilukemiin
ja turvotukset sulavat pois. Hyperkalemian
kehittymisen riski suurenee. Kyky reagoida
happo-emistasapainon muutoksiin hidastuu.
Albumiinin erittyminen virtsaan ei ikddntyessa
muutu merkittdvisti, joten albuminuria ei kuulu
munuaisten terveeseen vanhenemiseen (15,20).

Munuaisten toimintakokeet
iakkailla

Kreatiniiniin perustuvaa eGFR:4d voidaan
kayttdid munuaisten toiminnan arviointiin
vakaassa tilassa, jossa kreatiniinin muodos-
tuminen ja poistuminen on stabiilia. Tikkai-
den osalta arviointia vaikeuttaa sarkopenia,
jossa sekd kreatiniinin muodostuminen ettd
eritys vihenevit (15,18). Vaikka GFR:n las-
kukaavoissa pyritian ottamaan lihaskudoksen
maiirin viheneminen huomioon, virheellisen
hyvin munuaistoiminnan arvion riski kuiten-
kin suurenee kreatiniiniin perustuvaa eGFR:n
laskukaavaa kiytettiessd, jos lihasmassan kato
on suurta kuten gerasteenisilla ja kroonisesti
sairailla idkkailla. Kaikkein vanhimpien idkkii-
den kuolleisuuden ja kreatiniiniin perustuvan
eGFR:n riippuvuuden kuvaaja on U:n muo-
toinen, mahdollisesti sarkopenian seurauksena
(23,24).
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TAULUKKO 2. Munuaisten toimintakokeisiin vaikuttavia, munuaisten toiminnasta riippumattomia tekijoita.

T T

Lihasmassan maara ja liikkunta

Glukokortikoidit

Proteiinien saanti ruuasta

Rasvakudoksen maara

Ikdantyminen (sarkopenia, gerastenia)

Kilpirauhasen toimintahairit’

Kreatiniinin tubulaariseen erittymiseen vaikuttavat
ladkkeet (esim. trimetopriimi)

Tulehdus

Ravitsemustila

Endoteelin toimintahairio

"Hypotyreoosi pienentda ja hypertyreoosi suurentaa plasman kystatiini C -pitoisuutta.

KDIGO suosittelee kystatiini C:n kdyttdd, jos potilaan ruokavalio, ruumiinrakenne tai lihasmassa ovat tavanomai-
sesta poikkeavat, tai jokin krooninen sairaus johtaa virheelliseen arvioon pelkastaan plasman kreatiniiniin perus-
tuvia GFR:n laskukaavoja kdytettdessa (esimerkiksi aliravitsemus, maksakirroosi, syddmen vajaatoiminta, syovat,

lihassairaudet, kataboliset tilat) (43).

Kystatiini C:n avulla laskettu eGFR ei ole
kreatiniiniin verrattuna yhtd paljon iisti tai et-
nisesti taustasta riippuva. Sithenkin vaikuttavat
munuaistoiminnasta riippumattomat, ian myo-
td yleistyvit tekijit (TAULUKKO 2) (25). Kystatii-
ni C erottelee suuren riskin potilaat paremmin
kuin kreatiniini (26). Osa assosiaatiosta saattaa
selittyd muilla syilld kuin munuaisten toimin-
nalla, koska kystatiini C reagoi my6s elimiston
kannalta mahdollisesti haitallisiin asioihin: tu-
lehdukseen, endoteelin toimintahiirié6n ja ras-
vakudoksen mairiin (15,27,28).

Akuutisti sairastuneiden osalta vakaata
tilaa edellyttdvia GFR:n laskukaavoja ei voida
kdyttdd munuaisten toiminnan arviointiin, ja
kaavat laahaavat perdssid sekd munuaisvaurion
kehittyessa ettd sen korjaantuessa. Jos virtsan-
eritys on niukkaa, ei puhdistumaakaan juuri
ole. Oliguurisen (virtsaa alle 500 ml/vrk) po-
tilaan GFR on todennikdisesti enintddn S ml/
min.

Sydimen vajaatoiminta. Munuaisten toi-
minnan mittaamisen kannalta erityisen haas-
tava ryhmi ovat sarkopeeniset hauraat idk-
kait, jotka sairastavat syddmen vajaatoimintaa.
Sarkopenian aiheuttaman tulkintavaikeuden
lisdksi nestekuorman vaihtelu vaikuttaa paitsi
laskimokongestion vilitykselld munuaisten toi-
mintaan myos plasman kreatiniinipitoisuuteen
(kuva3). Kun toimivan munuaiskudoksen
madrd on vihentynyt siind méirin, ettd glome-
rulusfiltraation ylldpitimiseksi tarvitaan jiljelld
olevien nefronien hyperfiltraatiota, munuaiset
ovat my6s tulleet yhd riippuvaisemmiksi per-
fuusiopaineestaan. Tdstd seuraa plasman kreati-
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niinipitoisuuksien vaihtelua potilailla, joilla on
sekd munuaisten ettd syddmen vajaatoiminta.

Ikadntyvien munuaisten vaikutus
potilaan hoitoon

Alttius vauriolle. Kysymys idkkdin henkilon
munuaisten toimintakyvysti tulee useimmi-
ten esille, kun potilaan eGFR on 30-59 ml/
min/1,73 m* ja suunnitellaan munuaisiin vai-
kuttavaa tutkimusta tai hoitoa, joille ei kui-
tenkaan ole niin sanottuja vitaali-indikaatioita
(TAULUKKO 3). Kiytinnossd terveen idkkiin
munuaiset ovat todennikdisesti terveet (KUVA 3
ja TAULUKKO 4) ja sairaan vaurioalttiit (14). Tal-
laisia sairauksia ovat vuosia huonossa hoitota-
sapainossa ollut verenpainetauti tai diabetes,
diabeteksen verisuonikomplikaatiot, raskas
tupakointihistoria, valtimotautitapahtumat, sy-
ddmen vajaatoiminta, sairaalloinen ylipaino tai
aikaisempi AKI. My®6s ladkitys- ja sukuhistoria,
virtsankulkuvaikeudet ja poikkeavat laborato-
riolydokset voivat kertoa AKI- ja CKD-riskis-
td (29).

Akuutti munuaisvaurio. Kun idkkian mu-
nuaisten toiminta todetaan akuutisti huonon-
tuneeksi (30), kohdistuvat ensimmiiset hoito-
toimenpiteet nestetasapainon ja virtsankulun
optimointiin, silld sekd pre- ettd postrenaaliset
ongelmat ovat idkkailld yleisid. Sen jilkeen
aloitetaan tarkempi selvittely, johon aikaisem-
min tuntemattomalta potilaalta tarvitaan virt-
sandytteen, muiden laboratoriotutkimusten ja
mahdollisten kuvantamisten lisdksi tietoa sai-
raushistoriasta, oireista, 16ydoksistd, ladkityk-

lkddntyminen ja munuaisten toiminta



P KATSAUS

Nykyinen
(%D:n

maritel-
man raja

Rakenteelliset ja toiminnalliset muutokset

Krooninen munuaissairaus
(esim. diabeteksen munuaistauti
tai lgA-nefropatia)

Nefronien menetys } 4}

Ikdantyminen liitanndissairauden
kera (esim. verenpainetauti,
diabetes, ylipaino)

Nefronien menetys ||

Terve ikdéntyminen

Nefronien menetys |

100

50

GFR (%)

KDIGO—mé_‘ariteIméin’,/
raja .

Ikd
- --- Sarkopenia
— Potilas on kuiva
---- Potilas on nestelastissa
— Todellinen GFR

=]

=

I

E}

»t el

OT Paiva1 Pdiva2 Paiva3 Pdiva4 Paiva5 Pdiva6 Paiva7

Vaurio

KUVA 3. Krooninen munuaistauti (CKD) ja akuutti munuaisvaurio (AKI) idkkailla. A. CKD:n GFR-kriteeri tayttyy
sita aikaisemmin, mita nopeampaa nefronikato on. Taudeissa, joihin liittyy albuminuriaa, munuaisten toiminta
hiipuu nopeammin kuin muissa sairauksissa. Terveeseen vanhenemiseen liittyy nefronien hidas menetys (42).
B. AKl:ssa pieni lihasmassa ja elimistdon nestetasapaino vaikuttavat siihen, milloin 0-hetkelld munuaisia kohdan-
nut vaurio alkaa nakya AKl:n diagnostiset kriteerit tayttavana plasman kreatiniinipitoisuuden suurenemisena.
Sarkopeenisella hypervoleemisella potilaalla se voi kestda lahes viikon. Kuivuneen potilaan AKI ilmenee nope-
ammin kreatiniinin pienemman jakautumistilavuuden vuoksi (44). Kidney Disease: Improving Global Outcomes

(KDIGO) antaa munuaissairauksiin liittyvia suosituksia.

sestd, nestetasapainosta, mahdollisista virtsan-
kulkuesteistd sekd siitd, mihin suuntaan ja milld
nopeudella munuaisten toiminta muuttuu.

Laikehoito. Iikkiiden sairaalahoidoista
3-10 % johtuu lidkehaitoista (31). Munuaisten
vajaatoimintaa sairastavat potilaat ovat erityi-
sen alttiita liikehaitoille munuaistensa vaurio-
alttiuden, lidkeannosten sopivuuden arvioin-
nin vaativuuden ja monilddkehoidon takia.
Munuaisten toiminta on otettava huomioon
lidkehoitoa suunniteltaessa, olipa vajaatoimin-
nan syynd vanheneminen tai sairaus. Kun aloi-
tetaan munuaisten toimintaan mahdollisesti
vaikuttavaa laakettd tai siddetdan sen annosta,
on tirkeaa tarkistaa laboratoriotulokset 2—4 vii-
kon kuluessa.

M. Wuorela

Tulehduskipulddkettd aloitettaessa hemody-
naamisesti valittyvd plasman kreatiniinipitoi-
suuden suureneminen on todettavissa jo viikon
kuluessa (31). Yhti tirked asia on ohjeistaa ia-
kas potilas tauottamaan tietyt ladkkeet, muun
muassa sulfonyyliureat, angiotensiinikonver-
taasin (ACE) estdjit, angiotensiinireseptorin
salpaajat, natriumin- ja glukoosinkuljettajapro-
teiini 2:n (SGLT2) estdjit, metformiini, tuleh-
duskipuldikkeet ja diureetit (erillinen ohje),
sellaisten akuuttien sairauksien yhteydessd, joi-
hin liittyy kuivumisen riski. Etenevdi munuais-
ten vajaatoimintaa ja syddmen vajaatoimintaa
sairastaville on tarjolla ennustetta parantavaa
lidkehoitoa, jolla munuaiset saattavat saada
vuosia lisdaikaa. Hoito tulisi aloittaa niille, jot-
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TAULUKKO 3. Munuaisten ikddntymisen huomioiminen potilaan hoidossa (arvioidaan yksil6llisesti potilaan tar-
peiden mukaan).

ten vajaatoimintaa sairastavalla

lakkaan riski kuolla on suurempi kuin riski
joutua dialyysihoitoon

Huomioitavia asioita

Syddn ja verisuonitaudit ovat yleisin kuolinsyy, minka
vuoksi ndiden tautien ehkaisyyn ja hoitoon on kiinnitetta-
va erityistd huomiota

NI ELSYSA Toimintakyky heikentynyt ja geriatristen
oireyhtymien esiintyminen?

Tarvittaessa geriatrinen arvio toimintakyvyn sailyttamisen
interventioiden suunnittelua varten

(OITELENNGIGEN Onko hoitoa vaativia oireita?

Munuaisten kannalta turvallisen oirehoidon suunnittelu

LONGITIETTSEE Eladko potilas todenndkoisesti viimeista
elinvuottaan? Onko potilas dialyysihoidos-
ta hy6tyva, jos vajaatoiminta etenee?

Ennakoivan hoitosuunnitelman tekeminen

Munuaisten toi-
minta ja GFR

Fysiologisten reservien vdaheneminen lisaa
potilaan riskia saada akuutti munuais-
vaurio tai jo olemassa olevan munuaisten
vajaatoiminnan pahenemisen vaaraa

Munuaisten toiminta otettava huomioon ladkehoitoa seka
esim. varjoainetutkimuksia ja toimenpiteita suunniteltaes-
sa. Riskialttiissa tilanteessa arvioitava mielellaan etukateen,
olisiko potilas pitkdaikaisesta dialyysihoidosta hy6tyva

Onko munuaisten toimintaa uhkaavat
riskitekijat hoidettu optimaalisesti?

Verenpaineen, diabeteksen, syddnsairauden ym. perus-
sairauksien hyva hoito ennustetta parantavin ladkkein,
painonhallinnan ja valtimosairauksien kannalta terveel-
listen elintapojen tukeminen, tupakoinnin lopettaminen.
Moitteeton virtsankulku. Munuaistoksisten aineiden valt-
taminen

Munuaisten
toiminta ja
munuaistiehyet

Kyky vastata elimiston nestetasapainon
muutoksiin ja natriumin kertymiseen
heikentynyt

Vahasuolainen ravinto. Ei tarpeettoman runsaita keittosuo-
lainfuusioita akuutisti sairaille. Kuivumisen valttaminen

(tubulukset)

Hyperkalemian kehittymisen riski

GFR = glomerulusten suodatusnopeus

Riskin huomioon ottaminen ja seurantakayntien ohjel-
mointi, jos aloitetaan pitkdaikainen plasman kaliumpitoi-
suutta mahdollisesti suurentava ladkehoito. Tarpeen mu-
kaan asidoosin hoito

TAULUKKO 4. Miten munuaisten terve ja sairas vanheneminen eroavat toisistaan.

+

Albuminuria

FSGS

Glomerulusten suureneminen

Hyperfiltraatio

Happo-emastasapainon muutoksiin sopeutuminen
(virtsan asidifikaatio)

— |+ [+ |+

Toimii hidastuneesti

Erytropoietiinin tuotanto
FSGS = fokaalinen segmentaalinen glomeruloskleroosi

ka siitd tutkimusten mukaan hyétyvit (32-35).

Dialyysihoito. Pitkdaikainen munuaiskor-
vaushoito ei tarjoa pidempii elinajan odotetta
eikd parempaa eliminlaatua yli 75-vuotiaalle
monisairaalle, toimintakyvyltidin heikentyneel-
le potilaalle. Mahdolliset lisdelinpéivit kuluvat
dialyysihoidossa, ja oireita hoidetaan péiosin
muilla keinoin. Munuaiskorvaushoidon aloit-
taneen yli 80-vuotiaan kuolemanriski on suu-
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Ei merkittdvda muutosta |

ri tautitaakasta riippumatta (36). Erityisesti
idkkdiden hemodialyysihoitoon liittyy riski
kognition ja toimintakyvyn heikkenemisestd
ympirivuorokautista hoitoa edellyttavaksi jopa
kolmen kuukauden kuluessa (37,38). Munuais-
korvaushoitoa akuutisti tarvitsevien ja heidin
liheistensd kanssa on hyvi keskustella jo ennen
hoidon aloitusta siitd, mitd tehddin, jos mu-
nuaiset eivit toivukaan.

lkddntyminen ja munuaisten toiminta



P KATSAUS

Ydinasiat

» Terveeseenkin vanhenemiseen liittyy nef-
ronien katoa, joka altistaa akuutille mu-
nuaisvauriolle ja sitd seuraavalle krooni-
sen vajaatoiminnan kehittymiselle.

» Solujen senesenssi on yhteista sekd mu-
nuaisten vanhenemiselle etta kroonisille
munuaistaudeille.

» Albuminuria ei kuulu munuaisten tervee-
seen vanhenemiseen.

» Kroonisen munuaistaudin ennustetaan
pian olevan maailman viidenneksi tarkein
kuolinsyy.

» Riskitekijoiden hoidolla sekd munuais-
sairauksien varhaisella tunnistamisella ja
niiden ennustetta parantavalla hoidolla
edistetdan tervetta vanhenemista.

Ikdantymismuutosten ja etenevan
CKD:n vaikutus ennusteeseen

Nefronikadon nopeus vaikuttaa CKD:n diag-
nostisten kriteerien tdyttymiseen ja ennus-
teisiin (KUVA 3). Terveen ei-albuminuurisen
idkkain stabiili, vahintdin 45 ml/min/1,73 m?
-tasoinen eGFR ei merkittdvisti vaikuta elin-
agjan odotteeseen tai munuaisten ennustee-
seen (18,39). Mitd idkkidmpi potilas on, sitd
todennikdisempidd on, ettei munuaisten va-

MAARIT WUORELA, LT, dosentti, nefrologian, sisdtautien,
geriatrian ja kliinisen mikrobiologian erikoislaakari, vs.
ylilaakari

Varha, Tyks sairaalapalvelut, nefrologia ja dialyysihoidot

VASTUUTOIMITTAJA
Niina Matikainen

M. Wuorela

jaatoiminta ehdi edetd loppuvaiheeseen — yli
7S-vuotiaan riski ajautua dialyysihoitoon on
alle 1% (18,29). AKI voi muuttaa tilanteen, ja
sen ehkdisyyn kannattaa panostaa. Eteneviin
munuaisten vajaatoimintaan liittyvit lisddnty-
nyt sairastavuus, normaalia nuorempana alkava
toimintakyvyn heikkeneminen, geriatristen oi-
reyhtymien ilmaantuminen, monildikehoito ja
kuolleisuus.

Lopuksi

CKD yleistyy vieston vanhenemisen ja taustal-
la olevien sairauksien yleistymisen seurauksena.
Arviolta kolmannes munuaisten vajaatoimintaa
sairastavista on 65 vuotta tdyttineitd. Terveen
idkkian stabiili, enintiin kohtalaisesti heiken-
tynyt (eGFR vihintdin 45 ml/min/1,73 m?)
munuaisten toiminta ei kuitenkaan ole merkki
sairaudesta, vaikka viralliset CKD:n kriteerit
tayttyisivatkin. Se ei edellytd erikoisruokava-
lioita, ei lisdd sairastavuutta eikd lyhenna elin-
ajan odotetta. Munuaisten toiminnan vajaus
on kuitenkin otettava huomioon esimerkiksi
laikehoidossa. AKI:n suurentunut riski lienee
tarkein yksittdiinen munuaisten ikdidntymisen
kliininen seuraus. Ikdidntymiselld ja sairauksilla
on yhteisid molekyylibiologisia mekanismeja.
Vanhenemistutkimus tihtdd hoitoihin, joilla
esimerkiksi CKD:hen sairastuneen munuaisten
solujen ajautuminen ennenaikaisen vanhene-
misen tielle estettiisiin. W
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