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Soucasné mozZnosti zpomalenf progrese chronického onemocnéniledvin

piithod, ani riziko trvalého snizeni odhadované glomerulami filtrace o0 >
40%.V nékolika primarné kardiovaskularnich studiich ovlivnili agonisté GLP1
receptoru liraglutid i semaglutid u pacientl s diabetickym onemocnénim
ledvin progresi albuminurie, v téchto studiich ale nebyl prokazan pfiznivy
vliv [é¢by agonisty GLP-1 receptoru na glomeruldrnifiltraci.

Priznivy vliv dalStho agonisty GLP-1 receptoru dulaglutidu na vyvoj
odhadované glomerularni filtrace byl ale prokdzén ve dvou recentné
publikovanych studiich AWARD (16) a REWIND (17).

V mensi studii AWARD (16) bylo celkem 577 pacientl s diabetem
2. typu a chronickym onemocnénim ledvin ve stadiu 3—4 s glykovanym
hemoglobinem 7,5-10,5 % (DCCT) na maximalni tolerované davce inhibi-
toru RAS randomizovano k dulaglutidu v davce 0,75 mg a 1,5 mg jednou
tydné nebo inzulinu glarginu a lispro. Vyvoj albuminurie a odhadované
glomeruldrni filtrace predstavovaly v této studii sekundarni sledované
parametry (primarnim sledovanym parametrem byla zména glykovaného
hemoglobinu). Dulaglutid byl v obou davkach ve srovnani s inzulinem
non-inferiorni z hlediska zmény glykovaného hemoglobinu a vyvoje al-
buminurie, ale odhadovana glomerularnifiltrace byla po 52 tydnech vyssi
u pacientl lé¢enych obéma davkami dulaglutidu.

Priznivy vliv dulaglutidu na vyvoj glomeruldrni filtrace u pacientd
s diabetem 2. typu a diabetickym onemocnénim ledvin byl poté potvrzen
i ve studii faze 3 REWIND (17). Tato studie randomizovala 9901 pacientd
s diabetem 2. typu starsich 50 let s kardiovaskuldrnim onemocnénim
nebo kardiovaskularimi rizikovymi faktory k dulaglutidu 1,5 mg jednou
tydné nebo placebu. Primérni endpoint byl kardiovaskuldmi, renalni end-
point byl definovan jako kompozit nové makroalbuminurie @lbuminurie
vys$si nez 300 mg/24 hodin), trvalého poklesu odhadované glomerularni
filtrace o alespori 30 % nebo termindlniho selhanf ledvin vyzadujiciho
nahradu funkce ledvin. Vstupné mélo jen 7.9 % pacient’ makroalbuminurii
a prdmérna odhadovana glomerularnifiltrace byla 76,9 ml/min/1,73 m?.
Po stfedni dobé sledovani 5,4 roku se kompozitni rendlni endpoint
vyskytl u 171 % pacientl lécenych dulaglutidem a u 19,6 % pacient
v placebové vétvi (riziko snizeno statisticky vyznamné o 15 %). Prokazany
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renoprotektivni U¢inek dulaglutidu by tak mél vést k jeho ¢ast&jsimu
pouziti u pacientd s diabetickym onemocnénim ledvin.

Agonisté receptoru pro GLP-1 jsou tak u pacient( s diabetem 2. typu
a diabetickym onemocnénim ledvin po SGLT2 inhibitorech Iékem druhé
volby.

Vliv cviceni na progresi chronické renalni
insuficience

Recentné publikovand sekundarni analyza studie LIFE (18) prokazala,
Ze u 1199 starsich pacientl ve veku 70-89 let (prmérného véku 78,9 let)
s omezenou pohyblivosti bylo mozno pfiznivé ovlivnit progresi rendiniin-
suficience pravidelnym strukturovanym cvi¢enim stfedni intenzity (18). Po
dvou letech byl rozdil v odhadované glomerularnifiltraci (méfené pomoci
cystatinu Q) statisticky vyznamnych 0,96 ml/min/1,73 m? (0,0155 ml/s).
Rozdil byl zvIasté patrny u pacientd s rychlou ztratou glomeruldmi filtrace
(ve tfetim tertilu), u kterych cviceni sniZilo rychlost ztraty odhadované
glomeruldmi filtrace o 21 %.

Cilena strukturovana fyzicka aktivita by se tak mohla stat dalsi moz-
nostf, jak pfiznivé ovlivnit progresi chronického onemocnéniledvin, i kdyz
mechanismus, jakym cvi¢eni zpomaluje progresi rendlniho onemocnént,

zUstava nejasny.

Zaveéry

Standardnfilécbou (i normotenznich) pacientl s diabetickym i ne-
diabetickym onemocnénim ledvin byly donedavna jen inhibitory ACE
nebo blokatory receptoru typu 1 pro angiotenzin Il. Indikovanf pacienti
s pfetrvavajici (i jen velmi malou) proteinurii mohou byt nynf [éceni
navic také dapagliflozinem. Dalsim Iékem, ktery by mél v brzké dobé
obohatit nase lé¢ebné moznosti, je selektivni nesteroidni inhibitor mi-
neralokortikoidniho receptoru finerenon. Pfiznivy vliv na vyvoj renainf
funkce mohou mit ale u chronického onemocnéni ledvin i nefarma-
kologické intervence, napf. nizkobilkovinna dieta nebo strukturovana
fyzickd aktivita.
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