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1/ historické a epidemiologické poznámky



Richard Bright (1789 – 1858) 

1833 – poprvé popsal vztah mezi albuminurií a hypertrofií srdce

1836 – poškození ledvin při arteriální hypertenzi

Fine, Kidney Int., 1986, 29: 779 – 783



Jan Brod (1912 – ‏(1984

Jan Brod se zajímal zejména o 

patogenezi hypertenze a renální 

hemodynamiku u srdečního 

selhání



V počátcích své práce zajímal zejména o hemodynamiku esenciální hypertenze

Gérard London



Assisi European Meetings on Cardionephrology
(1987 – 2008) 



Claudio Ronco
(Vicenza)

http://www.google.cz/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwjh89vFruDTAhVIPBoKHX0vADcQjRwIBw&url=http://cardiosymposium2011.ceva.com/Speakers/Claudio-RONCO&psig=AFQjCNG2W0luaIVToRl9UhV0PygYEeNUPw&ust=1494334932178786


Kardiovaskulární-renálně-metabolický syndrom (AHA 2023)
vzájemně provázané z pohledu patogeneze, rizikových faktorů, klinických projevů a léčby

CKD

HF

ASCVD T2D

Up to 60% of people 

with CKD have CV disease1

30–40% of people with HF

have CKD2

Approximately one in three people 

with T2D have CV disease6

Up to 40% of people 

with T2D have CKD3,4

20–40% of people with HF

have T2D7

16% of people with HF have 

both comorbid T2D and CKD5

ASCVD, atherosclerotic cardiovascular disease; CKD, chronic kidney disease; CV, cardiovascular; HF, heart failure; T2D, type 2 diabetes

1. Lovre D et al. Endocrinol Metab Clin North Am 2018;47:237; 2. Ahmed A et al. Heart Fail Clin 2008;4:387; 3. Afkarian M et al. JAMA 2016;316:602; 4. International Diabetes Foundation. IDF Diabetes Atlas 9th 

Edition. http://www.diabetesatlas.org (accessed Jan 2023); 5. Vijay K et al. Cardiorenal Med 2022;12:1; 6. Einarson TR et al. Cardiovasc Diabetol 2018;17:83; 7. Thomas MC et al. Curr Cardiol Rev 2016;12:249 9



Schechter et al. Cardiovascular Diabetology (2022) 21:104

Prevalence DM2, srdečního selhání nebo CKD (eGFR < 60 mL/min/1.73 m2) n=1.389.604, Israel



*≥65 years of age+; ESKD, end-stage kidney disease 

Dalrymple L et al. J Gen Intern Med 2011;26:379

Senioři* s CKD: 6x vyšší pravděpodobnost úmrtí na KV 

choroby než dosažení dialyzačního léčení

11

Deaths due to 

CV disease

Progression to 

ESKD/dialysis
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VNS

DM2

KSW

www.nefro.cz
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PMP  PMARP:

Per million age-related
population

30% pac. věk 65-74

35% pac. věk ≥ 75r.

www.nefro.cz



38. KONGRES ČESKÉ NEFROLOGICKÉ SPOLEČNOSTI, 7.-11.12.2020, ON-LINE

2/ Interakce mezi srdcem a ledvinami



Riziko ESRD, KV a celkové mortality v závislosti na UACR

Levey AS, et al. Kidney Int. 2011;80(1):17-28.

UACR <30 mg/g UACR 30–299 mg/g UACR ≥300 mg/g



KV onemocnění a onemocnění ledvin jsou úzce propojeny

Ronco C, et al. J Am Coll Cardiol 2008;52:1527-1539; 2. Dalrymple L, et al. J Gen Intern Med 2011;26:379-385

Renální a srdeční systémy by měly být posuzovány současně

Renální systém a srdeční systém jsou propojeny Pacienti s CKD častěji umírají na srdeční
onemocnění ještě než dojde k rozvoji ESRD

0,5

3

R
at

e
 p

e
r 

1
0

0
 p

e
rs

o
n

-y
e

ar
s

ESRD CV
death

http://www.shutterstock.com/subscribe.mhtml


KRS – patofyziologie kardiorenálních interakcí u CKD

17
Tsuruya K. Cardiorenal syndrome in CKD. COHN 2015; 24: 154

Aktivace 3 složek:

- neuromurální mech.

- změna hemodynamiky

- zánět



1/ KRM sy: společné patogenetické faktory:

RAAS, renin-angiotensin-aldosterone system.
Ndumele et al. Circulation 2023;148:1606–35 & 1636–64.

Excess adipose tissue

CV
Atherosclerosis
Cardiac dysfunction

Interstitial fibrosis

Hypertension
Dyslipidaemia

Diabetes

RAAS activation
Plasma volume expansion

Inflammation
Oxidative stress

Shared underlying risk factors:
Family history or medical history of certain conditions; adverse social determinants of 

health; sociodemographic factors; sedentary lifestyle; tobacco use etc… 



KV onemocnění a CKD – patofyziologické změny

Schuett K et al., Circ Res. 2023 Apr 14;132(8): 902-914. 



Molekulární mechanismy specifické pro CKD

20Vondenhoff S, Schunk SJ, Noels H. Herz. 2024 Mar;49(2):95-104



Kardiorenální biomarkery

Cepoi MR, Duca ST et al. Life (Basel). 2023 Dec 25;14(1):34. 
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3/ Chronické srdeční selhání a CKD



Klasifikace kardiorenálního syndromu

CRS type Primary disorder Secondary disorder

Type 1

- acute CRS

Acute cardiac failure 

(e.g. cardiogenic shock)

Acute renal failure

Type 2

- chronic CRS

Chronic progressive heart failure Chronic progressive renal failure

Type 3

- acute RCS

Abrupt worsening of renal function 

(e.g. acute kidney ischemia, 

acute glomerulonephritis)

Acute cardiac dysfunction 

(heart failure, arrhythmias, ischemia)

Type 4

- chronic RCS

Chronic kidney disease Decline in cardiac function, hypertrophy, risk 

of cardiovascular events

Type 5

- secondary 

Systemic condition (e.g. sepsis) Cardiac + renal dysfunction

Ronco C, Eur Heart J, 2009; doi:10, 1093/eurhearth/ehp507. Report from the consensus conference



Chronické srdeční selhání zvyšuje riziko poklesu funkce ledvin a 

nežádoucích renálních výsledků

George LK, et al. Circ Heart Fail. 2017;10:e003825. 
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Selhání srdce je asociováno s rychlejším poklesem eGFR*

*Rapid rate of eGFR decline was defined as slopes steeper than -5 mL/min/1.73 m2/yr †Incident CKD was defined as two eGFR values of <60 mL/min/1.73 m2 occurring
≥3 months apart and a decrease from baseline eGFR of at least 25%.
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Klinická manifestace srdečního selhání

1/ Kongesce

-dušnost

-zvětšení objemu břicha

-otoky

2/ Dopředné selhání

-únava

-nevýkonnost, slabost



• ICHS

• Hypertrofie levé komory

• Diastolická dysfunkce LK

• Systolická dysfunkce LK

• Chlopenní vady

• Postižení PK

• Arytmie

• Onemocnění perikardu

• Plicní hypertenze

Metabolické změny 
(fosfáty, ADMA, FGF-
23, osmolalita...)

Endokrinní změny (aktivace 
RAAS, sympatiku, parathormon...)

Tlakové přetížení (arteriální 
hypertenze)

Objemové přetížení (retence 
natria, tekutin)

CSS u pacientů s CKD - symptomatologie 



Centrální žilní tlak a GFR
- hemodynamické důsledky změny CŽT na glomerulární filtrace 

(adjustováno na věk, pohlaví a srdeční index)

27Heywood JT. Card Failure 2007; 13: 422



Snížení glomerulárního filtračního tlaku 
-  intersticiálního tlaku   hydrostatického tlaku v Bowmanově kapsule (PBC)  

čistého filtračního tlaku

28
Semple SJ. Circ Res 1959; 7: 643

Fiksen-Olsen MJ. Hypertension 1992; 19(Suppl 2): II 137



4/ pacient s CSS - progrese chronické nefropatie

(a co vlastně jsme schopni ovlivnit)



Komplexní přístup :

a/ ovlivnění rizikových faktorů

b/ včasný screening CKD 

c/ včasná léčba komplikací CKD

d/ včasné zavedení renoprotektivní th

e/ zahájení dialyzační léčby = selhání dg-th strategie



a/ KRM sy: ovlivnění společných (kardiovaskulárních) rizikových faktorů

31

Modifiable CV risk factors1 Non-modifiable CV risk factors1

1. Mohammadnezhad M, et al. World J Cardiovasc Surg. 2016; 6:153; 2. Dzau VJ, et al. Circulation. 2006;114(25):2850; 3. Ndumele CE, et al. Circulation. 2023;148:1636

Hypertension

Diabetes

Obesity

Smoking

Dyslipidemia

Age

Sex

Ethnicity

Cardiorenal 

conditions may share 

common risk factors 

that increase CV 

risk, initiate 

development of 

these conditions, and 

drive their overall  

progression1–3



b/ včasný screening a zavedení terapeutické intervence

Figure adapted from Tonneijck L et al. 20173

UACR, urine albumin-to-creatinine ratio; CKD, chronic kidney disease; CV, cardiovascular; eGFR, estimated glomerular filtration rate; T2D, type 2 diabetes
1. GBD Chronic Kidney Disease Collaboration. Lancet 2020;395:709; 2. Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO) CKD Work Group. Kidney Int 2024;105(Suppl. 4S):S117; 
3. Tonneijck L et al. J Am Soc Nephrol 2017;28:1023; 4. Giorgino F et al. Cardiovasc Diabetol 2020;19:196; 5. Crews DC et al. Hypertension 2010;55:1102; 6. Benz K et al. Int J Nephrol 2018;4310379

By the time treatment for CKD is initiated, it is often too late
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By the time hypertension 
or T2D are diagnosed, structural 
kidney damage may already be 

underway4,5

Patients with CKD are 3× more likely 
to have a CV event6

By the time eGFR falls below 
60 ml/min/1.73 m2 

significant damage may be present3

Typical progression of whole-kidney eGFR and UACR in the natural diabetic kidney disease pathway3



c/ včasná detekce a léčba komplikací podle stadia CKD

Komplikace Kategorie GFR CKD (ml/s/1,73 m2)

>1,5 1,0-1,49 0,75-0,99 0,5-0,74 <0,5

Anemie 4% 4,7% 12,3% 22,7% 51,5%

Hypertenze 18,3% 41,0% 71,8% 78,3% 82,1%

Deficit 25(OH) vit. D 14,1% 9,1% 10,7% 27,2% 27,2%

Acidosa 11,2% 8,4% 9,4% 18,1% 31,5%

Hyperfosfatemie 7,2% 7,4% 9,2% 9,3% 23,0%

Hypoalbuminemie 1,0% 1,3% 2,8% 9,0% 7,5%

Hyperparathyreosa (SHPT) 5,5% 9,4% 23,0% 44,0% 72,5%

KDIGO2013  Kidney Int Supplement 2013;3,19-62

Predialýza



d/ úmrtnost z KV příčin klesá, ale prevalence terminálního CKD 
se zvyšuje

CV, cardiovascular; CVD, cardiovascular disease; ESKD, end-stage kidney disease
1. Mensah GA et al. Circ Res 2017;120:366–80; 2. Kirchhoff SM. Congressional Research Service 2018. Medicare Coverage of End-Stage Renal 
Disease (ESRD). Accessed March 2020. Available at: https://fas.org/sgp/crs/misc/R45290.pdf

US data z Medicare a 
populačních studií
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Multifaktoriální management CKD má pozitivní efekty na 
renální výstupy

The incremental benefit of multifactorial intervention on GFR decline in patients with CKD and T2D

Figure is not intended to suggest a hierarchy of treatment options. Rather, the early initiation of combination treatment might slow the decline of eGFR to levels associated with 

normal ageing

BP, blood pressure; CKD, chronic kidney disease; eGFR, estimated glomerular filtration rate; GFR, glomerular filtration rate; MRA, mineralocorticoid receptor antagonists; RAAS, renin–

angiotensin–aldosterone system; RRR, relative risk reduction; SGLT2, sodium-glucose co-transporter-2; T2D, type 2 disease

Adapted from Fioretto P & Pontremoli R. Nat Rev Nephrol 2022;18:78

CKD and T2D with 

albuminuria (average GFR 

loss is 6 ml/min/1.73 m2/year)

20% RRR

40% RRR

Potential additional benefit

BP control

RAAS inhibition

SGLT2 inhibition

MRA



Máme efektivní možnosti renoprotektivní léčby !
1/ Blokátory RAS

2/ SGLT2 inhibitory (glifloziny) !

3/ MRA (antagonisté mineralokortikoidních receptorů)

4/ GLP-1 RA (GLP-1 receptor agonisté)

GLP-1 RA - FLOW



37 VALLON V. State-of-the-art-review: mechanisms 
of action of SGLT2i and clinical implications.
Am J Hypertension, 2024, 37.11: 841-852.

Komplexní mechanismus 

inhibice SGLT2 receptorů

- celkem 23 efektů 



A když to vše selže ?

 zahájení dialyzační léčby 



Indikace k zahájení dialyzační léčby u pac. s HF

U pacientů s pokročilým srdečním selháním (HF) nejde o „klasické“ nefrologické indikace 

dialýzy pouze podle poklesu eGFR, ale často o kardiorenální syndrom s refrakterní kongescí

1/ Standardní akutní indikace (platné i u HF)

2/ Specifické indikace u pokročilého srdečního selhání

3/ Volba metody u HF



1. Standardní akutní indikace (platné i u HF)

Klasická „AEIOU“ kritéria, pokud selže konzervativní léčba:

• A – Acidosis
těžká metabolická acidóza (pH < 7,1–7,2) nereagující na terapii

• E – Electrolytes
zejména hyperkalemie (> 6,0–6,5 mmol/l nebo s EKG změnami)

• I – „Intoxication“
(méně relevantní pro HF)

• O – Overload (objemové přetížení)
→ klíčové u srdečního selhání
plicní edém / systémová kongesce nereagující na diuretika

• U – Uremia
uremické příznaky (encefalopatie, perikarditida, nauzea)



2. Specifické indikace u pokročilého srdečního selhání
 z klinického hlediska je nejdůležitější právě refrakterní retence tekutin:

a) Refrakterní kongesce

b) Kardiorenální syndrom typ 1 nebo 2

c) Opakované hospitalizace pro dekompenzaci CSS

d) Intolerance diuretik

e) Další situace



a) Refrakterní kongesce (nejdůležitější z klin.hlediska)

 perzistující plicní nebo systémové městnání

 nedostatečná odpověď na:

 vysoké dávky kličkových diuretik

 kombinovanou diuretickou léčbu (thiazidy, spironolakton)

 rozvoj rezistence na diuretik

👉 Typicky indikace k:

 izolované ultrafiltraci (SCUF)

 nebo hemodialýze s ultrafiltrací



b) Kardiorenální syndrom (typ 1, 2)
 progresivní zhoršování renálních funkcí při HF
 oligurie / anurie
 stoupající kreatinin, močovina
 hypoperfuze ledvin při nízkém srdečním výdeji

c) Opakované hospitalizace pro dekompenzaci HF
 Časté relapsy objemového přetížení
 Nemožnost udržet kompenzaci za ambulantních podmínek

👉 dialýza / UF může představovat:

 „bridging“ strategie (např. k transplantaci / LVAD)

 paliativní kontrola symptomů



d) Intolerance diuretické terapie
 hypotenze
 renální selhávání při eskalaci dávek diuretik
 Významná hyponatrémie

e) Další klinické situace
 Těžká hyponatrémie v kombinaci s hyperhydratrací
 Těžká metabolická alkalóza (vzácně)
 Kombinace s pokročilou – predialyzační fází CKD (4, 5)



Ré: U dekompenzované HF vede UF bezpečně ji k větší ztrátě hmotnosti a tekutin vs. i.v. diuretika

UNLOAD trial:

- 200 pts (63±15 yrs, 69% men, 

- 71% ejection fraction <40%

- ≥2/10 známek hypervolémie

Léčba:

- i.v. kličková diuretika

- CVVHD (<500 ml/h)



Ré: u pac. s ak.dekomp. HF, zhoršenou funkcí ledvin a přetrvávající kongesci bylo použití 
stupňovitého farmakologického terapeutického algoritmu lepší než strategie UF, s podobným 
úbytkem hmotnosti u obou přístupů. UF byla spojena s více NÚ.

CARRESS-HF trial:

- 188 pts (68±10 yrs, 75% 

men), 

- ak. dekompenzované HF

horšící se RF (sCr >350)

zn.trvalé kongesce

Léčba:

- i.v. kličková diuretika

- CVVHD (UF <200 ml/h)

N Engl J Med 2012;367:2296-304.

DOI: 10.1056/NEJMoa1210357



Praktický rozhodovací algoritmus (HF + kongesce)
Krok 1: Zhodnocení kongesce

 klinika: dušnost, edémy, ortopnoe
 objektivně: 

o NT-proBNP
o RTG / echo (IVC, plnicí tlaky)
o hmotnostní nárůst

Krok 2: Standardní farmakologická léčba
👉 kličková diuretika (i.v., vysoké dávky)
👉 eskalace:

 kontinuální infuze furosemidu
 kombinace: 

o Thiazidové diuretikum (sekvenční th)
o MRA

👉 optimalizace:
 vazodilatace (pokud TK dovolí)
 inotropika (u low-output)

Krok 3: Je přítomna diuretická rezistence?
👉 definice (prakticky):

 nedostatečná diuréza (<100–150 ml/h po adekvátní dávce)
 minimální úbytek hmotnosti
 perzistence kongesce



Praktický rozhodovací algoritmus (HF + kongesce) – pokrač.
Krok  4: Rozhodnutí  o dalším postupu dle resistence na diuretickou th:
A) Není rezistence

👉 pokračovat farmakologicky
B) JE rezistence nebo zhoršení renálních funkcí

👉 rozdělení:
🟠 Hemodynamicky stabilní pacient

➡👉zvážit:
 ultrafiltraci (UF / SCUF)

🟠 Hemodynamicky nestabilní / AKI / oligurie
➡👉indikace:

 CRRT / HD

Krok 5: výběr hemoeliminační modality:

Klinická situace Preferovaná metoda

Akutní dekompenzace SCUF / CRRT

Chronická kongesce Peritoneální dialýza

AKI téžkého stupně CRRT

Stabilní CKD + HF HD / PD



3. Volba metody u HF
 u HF je je důležité hemodynamicky šetrné odstranění tekutin:

A/ Preferované přístupy:
• pomalá kontinuální ultrafiltrace (SCUF, CRRT)

• peritoneální dialýza (PD) – výhodná u chronického HF: 
 kontinuální odvod tekutin
 méně hemodynamické nestability (méně hypotenze)
 zlepšení symptomů, snížení hospitalizací
 Ideální pro seniory, opakované kongesce, intolerance diuretické th

B/ Opatrnost:
• klasická intermitentní HD může: 

 zhoršit hypotenzi
 snížit srdeční výdej



Závěry – pokročilé CSS a zahájení dialýzy

• MAU i snížená GFR jsou významné rizikové markery progrese CKD

• Pac. s T2DM mají významné renální riziko i přes plnou blokádu RAS

• Léčebné postupy stabilizující glom.filtraci a snižující albuminurii
– multifaktoriální intervence
– léčba arteriální hypertenze inhibitory RAS
– inhibitory SGLT-2 + blokátory MRA + GLP-1 RA

• Cíl: - snížení vysoké KV mortality a morbidity u pacientů s DM a CKD
- zpomalení progrese CKD

• Indikace k dialýze  u pac. s pokročilým HF: 
 refrakterní hyperhydratace (kongesce) nereagující na maximální diuretickou léčbu

• progresivní renální selhání
• hyperkalemie
• acidóza
• uremické příznaky

 často nejde o „klasické zahájení HD“ jako u CKD, ale o:
• časné zavedení ultrafiltrace u selhání diuretické  th
• chronickou PD jako strategie zvládání kongresce
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Děkuji za pozornost 
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