rozbor vsech aspekt KRS je mimo mozZnosti tohoto ¢lanku. Vratme
se ke gliflozin@im a jejich roli pfi lé¢bé KRS.

PYi KRS typ 2 se jedna primarné o postizeni srdce. Ledvinami pro-
chdazl 20-25 % krve, kterou srdce precerpava, je tudiz logické, Ze pfi
snizeném srde¢nim vydeji funkce ledvin trpi. Dlouhou dobu pfevladal
nézor, ze pfi¢inou zhorsené funkce ledvin pfi CHSS je snizena perfuse
ledvin (12). Katetriza¢nf studie ukdzaly, Ze hlavni pficinou je Zilnf méstnanf
v ledvindch. Porucha funkce ledvin nejlépe korelovala s tlakem v pravé
sini nebo s centralnim Zilnfim tlakem, nikoliv se srde¢nim indexem (13).
KRS typ 4 za¢ind onemocnénim ledvin s postupnym poklesem GF (14).
Srdce je postizeno sekunddrné, a to jak klasickymi rizikovymi faktory
Castymi pravé u CKD, tak i netradi¢nimi rizikovymi faktory specifickymi
pro CKD. Klasickymi rizikovymi faktory rozumime ty, které se vyskytuj
i v obecné populaci nezavisle na funkci ledvin. Patif sem predevsim
hypertenze, diabetes a dyslipidemie. Jako netradicni rizikové faktory jsou
oznacovany komplikace CKD, které majf podil na vzniku postiZeni srdce
a cév. Patii sem chronicky mikrozanét, porucha metabolismu vapniku
afosforu, sekundarni hyperparatyredza, anémie, vliv uremickych toxind,
prevodnéni. Tady se potkavéd téma nefroprotekce s kardio-renalnim
syndromem (15). Musime mit na paméti, ze zvysené riziko KVK plynule
stoupa s postupujicim selhdnim ledvin. V roce 2004 publikoval Go
studii, kterd na velkém poctu osob ukdzala, Ze riziko KVK je pfi hodnoté
GF nizsinez 0,25 ml/s (CKD 5) 3,4x vys$si nez pfi hodnotadch GF vyssich
nez 1 ml/s (CKD 1 a 2) (16). Dalsf studie potvrdily pfimou Uméru mezi
albuminurii jako znamkou poskozenti ledvin a frekvenci KVK, resp. mor-
talitou na tyto komplikace (17). To znamen3, Ze nefroprotekci nejenze
oddalujeme konecné stadium selhani ledvin s potfebou dialyzy, ale
zéroven i snizujeme riziko Umrti na infarkt myokardu nebo selhani srdce.

Kombinace postizeni dvou riznych organl pochopitelné zhorsuje
progndzu pacientd. Pdsobeni organd je vzajemné, selhavajici ledviny
dale prispivaji ke zhorsenému vykonu srdce, preZiti pacientd s CHSS
je zavislé na Urovni funkce ledvin. Podle prevladajicich klinickych ryst
mUzeme odlisit 2 fenotypy, které se ¢astecné kryji s kategoriemi KRS
(18). Nemocni s KRS typ 2 jsou relativné mladsi, spiSe muzi, maji nizsf
BMI, nizsi krevni tlak a vy3si hodnoty atridlnich natriuretickych faktord
(ANF). Jejich srdelnf selhanf je Castéji charakterizovdno omezenou
ejekenifrakci levé komory srde¢ni (HFrEF). Ve srovnani's tim je KRS typ 4
Castéjsi ve vyssim véku, u zen s vyssim BMI, s hypertenzi nebo diabetem,
zvyseni ANF je mirnéjsi. U téchto pacientd prevlada srdec¢ni selhani se
zachovalou ejekéni frakel (HFpEF).

Pro oba zminéné typy KRS je typické, ze pacienti $patné toleruji
vetsf zmény hydratace. Typicky scénaf vypada tak, Zze u pacienta se
srde¢nim selhdnim je nastavena diureticka Ié¢ba, po které se snizi
hydratace, resp. méstnani v kritickych orgdnech (19). U pacient( s KRS
typ 4 velmi Casto pokles hydratace zvysi hodnotu sérového kreatininu.
Nejednd se o progresi rendlniho onemocnéni v pravém slova smyslu,
stav ledvin se nezménil. Angli¢tina v této souvislosti pouziva pfimo
termin zhorseni funkce ledvin (worsening kidney function, WKF), jako
odliseni od progrese CKD, ale i od akutniho selhdnf ledvin (AKI). V této
chvili jde o nastaveni euvolemie, jako stavu hydratace, ktery vyhovuje
obéma organdm (20). Euvolemie je termin, ktery pouzivéa Castéji kar-
diologicka literatura, nefrologim je blizsi termin ,sucha vaha“, protoze
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se se stejnym problémem setkdvaji u dialyzovanych pacientd, kde
je historicky tento pojem zavedeny. Jde vlastné o hledani o hledani
kompromisu mezi opacnymi pozadavky na hydrataci u obou orgénd.
V minulosti byla hlavnim a ¢asto jedinym prostfedkem k dosazeni suché
vahy klickové diuretika, obvykle ve vy3sich davkach, které maji mnoho
nezddoucich Ucinkd. Kombinace klickovych diuretik s thiazidy ma
silngjsi efekt za cenu vyssi frekvence nezddoucich Gcinkd (hyponatre-
mie, hypokalemie, hyperurikemie, zhorseni funkce ledvin). Kombinace
s glifloziny nezadouci Uc¢inky naopak eliminuje, metabolické efekty
jsou mensf, funkce ledvin zlstava stejna i po snizeni hydratace. Je to
zpUsobeno vyse popsanym efektem na tubuloglomeruldrni zpétnou
vazbu. Nékdy se mluvi o Setiicim Ucinku gliflozind na klickova diuretika,
pridanf gliflozinu umoznuje snizit jejich davku.

U pacientd s KRS typ 4 je kompromisni pdsmo hydratace velmi tizké
ajizmalé vyboceni od suché vahy v rozsahu 2 kg v obou smérech vede
ke komplikacim. Jednou z pficin je snizena elasticita cév postizenych
kalcifikacemi, kterd je ¢astd u nemocnych s CKD. Mluvime o snizené
arteridIni complianci a Zilni kapacitanci. A tady maji glifloziny opét
své nezastupitelné misto, studie CAMEO-DAPA ukdzala pozitivni vliv
dapagliflozinu na toleranci zatéze u nemocnych s HFpEF (21). Tento
efekt je zprostredkovan pravé ovlivnénim elasticity cév.

Vedle praktického dopadu na nefroprotekci a é¢eni KRS prineslo
pouzivani gliflozint nékolik systémovych zmén. Jako prvni bych vidél
vetsi spolupraci mezi diabetology, kardiology a nefrology. Glifloziny
prispély k rozsifeni pojmu metabolicko-kardio-rendlni syndrom, spe-
cialisté rdznych oborl si uvédomili, ze u velké ¢asti pacientl one-
mocnéni sice zatina jako diabetes, srde¢ni selhani nebo porucha
funkce ledvin, ale postupné se k primarni diagndze pridavaji dalsi
a pacient ma po case vsechny formy této nemoci spole¢né. Kardiolog
si najednou mnohem vice uvédomuje, Ze jeho pacient ma s velkou
pravdépodobnosti i postiZzenf ledvin a aktivné vysetfuje albuminurii.
Podobné nefrolog patrd po ¢asnych zndmkach srde¢niho selhani
u svych pacient( a vysetfuje ANF.

Druha systémova zména je v chdpani ¢asového pribéhu onemoc-
néni. Dlouhou dobu nds ¢asna stadia jak CKD, tak CHSS nechévala v kli-
du. Pfevladajici obraz je kardiak travici noc v kfesle, protoze pro dusnost
nemuze spat vleze. Podobné pacient se selhdnim ledvin byl pro nés
starsi ¢lovék s oteklyma nohama pfi nefrotickém syndromu. To je ale
v obou pfipadech jen Spi¢ka ledovce, kone¢né stadium mnohaletého
vyvoje. Zavedeni moderni terapie nas pfimélo zabyvat se ¢asnou dia-
gndézou. Castym obrazkem z nefrologické ambulance je pacient, ktery
pfichazi na doporuceni praktického Iékafe pro zvyseny kreatinin, ale
sam zadné potize nema. Takového pacienta lé¢ime glifloziny, protoze
vime, ze uz v ¢asnych stadiich CKD stoupa riziko KVK a jakékoliv snizenf
progrese CKD snizi i riziko téchto komplikaci.

Treti zména se tykd samotnych pacientl. Preventivn{ 1é¢ba
v ¢asnych stadiich onemocnéni je pro laika ndro¢nd k pochopent.
Predevsim u starSich pacientl je zazity vzorec chovéni ,k doktorovi

M

jdu, az kdyZ je mi $patné&”. Motivovat nékoho k uZivani nového Iéku
dfive, nez ptijdou potize, je Casto obtizné. Tady mdzeme jen zavidét
koleg@im chirurglim. Po nékolika bilidrnich kolikdch prakticky nikdo

o nutnosti cholecystektomie nepochybuje. Motivovat pacienta k uzi-
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