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Finerenon je vysoce selektivni, nesteroidni antagonista mineralokortikoidniho receptoru (MR) s vys$si vazebnou afinitou
nez spironolakton nebo eplerenon. Na rozdil od téchto steroidnich inhibitordl MR prokazal finerenon jak kardiovaskuléarni,
tak i renalni benefit. Finerenon redukuje alouminurii, ktera predstavuje ¢asnéjsi a citlivéjsi marker chronického onemoc-
néni ledvin a zvyseného KV rizika nez samotny pokles eGFR (estimated glomerular filtration rate - odhadnutad hodnota
glomeruldrni filtrace). Také u pacientl se srdecnim selhdanim zvysuje albuminurie riziko progrese srde¢niho selhani nebo
kardiovaskularniho umrti. Finerenon je v soucasnosti indikovan u dospélych pacientl k [é¢bé chronického onemocnéni
ledvin s albuminurii, spojeného s diabetem mellitem 2. typu. Tito pacienti by méli byt Ié¢eni maximalni tolerovanou dav-
kou inhibitor(i systému renin-aniotenzin-aldosteronového systému a gliflozinem. Pokud se jednd o pacienta se srde¢nim
selhdnim, musi mit ejekéni frakci levé komory > 40 %. Pfed zahajenim |é¢by finerenonem je nutné znat eGFR, kalemii a UA-
CR (urine albumin-creatinine ratio — pomér albuminu a kreatininu v moci); Ié¢bu je mozno zahdjit pfi eGFR 25-59 ml/min,
kalemii pod 5,0 mmol/l a UACR = 3 mg/mmol (= 30 mg/qg). Po zahdjeni |é¢by je nutno v ¢tyftydennim intervalu kontrolovat
hladinu kalemie a eGFR. Pokles UACR je mozno pozorovat jiz po 4 mésicich l1é¢by a je dobrym markerem adherence paci-
entl k 1é¢bé. V ¢lanku je déle diskutovan dopad na hodnoty krevniho tlaku, alouminurii a renalni funkce. Jsou probirany
i mozné nezadouci Ucinky. Cely ¢lanek ilustrativné doplniuji dvé kazuistiky pacientd 1éCenych finerenonem.

Kli¢cova slova: albuminurie, diabetes mellitus 2. typu, finerenon, glifloziny, chronické onemocnéni ledvin, kalemie, kardio-
vaskularni marker.

Finerenone in internal medicine and cardiology practice

Finerenone is a highly selective, non-steroidal mineralocorticoid receptor antagonist with high binding affinity (higher than
spironolactone and eplerenone). In contrast to the steroidal mineralocorticoid receptor antagonists, finerenone proved
cardiovascular and renal benefit.

Finerenone reduces albuminuria, which is a sensitive marker of chronic kidney disease and cardiovascular risk. It is an earlier
marker than decreased glomerular filtration rate (GFR). Albuminuria is a marker of increased risk of progression of heart failure
and cardiovascular death. Currently, finerenone is indicated to adult patients with type 2 diabetes mellitus with chronic kidney
disease with albuminuria. These patients should be treated with maximal tolerated doses of renin angiotensin aldosterone
system inhibitors and gliflozins. If a patient had a heart failure, the ejection fraction should be above 40 %. Before starting
the therapy with finerenone, it is necessary to know the GFR, potassium level in serum and urine albumin-creatinine ratio
(UACR). The therapy can be initiated if GFR is 25-59ml/min, potassium level below 5,0 mmol/L and UACR above 3mg/mmol
(= 30 mg/qg). The potassium serum level and GFR should be controlled within a 4 weeks interval after the initiation of the
therapy. Decreased UACR can be observed after 4 months of therapy and it is a very good marker of the patient’s adherence
to the therapy. The article, beside the possible side effects, discusses the impact of finerenone on blood pressure, albuminuria
and renal functions. The whole article is well illustrated by two cases of patients treated with finerenon.

Key words: albuminuria, Type 2 Diabetes mellitus, finerenone, gliflozins, chronic kidney disease, potassium serum level,
cardiovascular marker.
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Uvod

Finerenon

Finerenon je vysoce selektivni, nesteroidnf antagonista mineralokor-
tikoidniho receptoru (MR) s vys3si vazebnou afinitou nez spironolakton
i eplerenon (1). MR patii mezi intracelularni receptory a fyziologicky
se podili zejména na udrzovanf elektrolytové homeostazy a krevniho
tlaku. Jeho nadmeérnd aktivace vsak mize vést k rozvoji oxidativniho
stresu, zanétu a fibroze. Finerenon se na MR receptor vaze odlisnym
zpUsobem neZ Iatky steroidni chemické struktury a inhibuje tak aktivaci
specifickych kofaktor( nezbytnych pro expresi gent zapojenych v pa-
tofyziologii zanétu a fibrotizace tkanf (2). Tento Ucinek se neprojevuje
jen v ledvinéch, ale i v myokardu, kde se fibrogeneze podili na srde¢nim
selhdni a zvysené kardiovaskuldrni (KV) mortalité (3, 4). V soucasné
dobé je finerenon schvélen k lé¢bé chronického onemocnéni ledvin

s albuminurif spojeného s diabetem 2. typu u dospeélych pacientd (5).

Chronické onemocnéni ledvin

Celosvetova prevalence chronického onemocnéni ledvin (CKD)
je 15 %. Etiologicky se jednd o heterogenni skupiny onemocnénti.
Nejcastéjsim rizikovym faktorem pro rozvoj CKD je diabetes mellitus
(DM), ato 1.i 2. typu (6).

Dle KDIGO (Kidney Disease: Improving Global Outcomes) je CKD
definovano jako abnormality ve struktufe nebo funkci ledvin, pritom-
né déle nez 3 mésice, které maji dopad na zdravi jedince (7). Klinicka
diagndza CKD u pacienta s DM je zaloZena na piftomnosti albuminurie,
stanovené jako pomér albuminu ku kreatininu v moci (UACR) > 3 mg/
mmol a/nebo snizenf rendlni funkce, definované odhadovanou glo-
merularnifiltraci (eGFR) < 60 ml/min/1,73 m?, pfi absenci znédmek nebo
symptomU jinych primérnich pricin poskozeni ledvin (8, 9). Jiz z této
definice je patrné, Ze samotné stanoveni glomerularni filtrace (GFR)
ndm neodhali pacienty, ktefi doposud jesté maji normalni GFR, avsak

jiz maji poSkozenf ledvin s proteinuril.

Albuminurie - casny marker poskozeni ledvin arizika KV
komplikaci

Albuminurie ¢asto pfedstavuje ¢asnejsi a citlivéjsi marker CKD
a zvyseného KV rizika nez samotny pokles eGFR (Obr. 1) (10, 11, 12). Dle
vysledku studie z roku 2010 vsak pouze 42,5 % diabetologt a 35,5 %
kardiologli reportovalo méfen{ albuminurie u svych pacientd s DM2
a hypertenzi (13). Albuminurie se dle doporuc¢enych postupt Ceské
nefrologické spole¢nosti a Ceské diabetologické spolecnosti uvadi
ve vztahu ke koncentraci kreatininu ve vzorku rannf moce jako pomér
ACR (g albuminu / mol kreatininu). Preferuje se jednordzovy vzorek
moce, nebot casové shéry moce byvaji zatizeny velkou chybovosti na
strané pacienta (14).

Jak jiz bylo zminéno vyse, albuminurie, stanovena jako UACR,
je nejen Casnym markerem renalnitho postizeni, ale i KV mortality.
Albuminurie jako marker KV mortality byl prokdzan jiz u pacientd po
infarktu myokardu, kde albuminurie zhorsovala prezivani pacientd po
akutnim korondrnim syndromu (15). Obdobné u pacientl se srde¢nim
selhanim je riziko rozvoje srdecniho selhdni nebo umrtiv jeho ddsledku
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3,5x vyssi neZ u pacientl bez albuminurie (16). Pfitomnost a progrese
CKD je asociovana s exponencidlnim rdstem KV rizika a narstem
morbidity a mortality (17). Pacienti mladsi 65 let s normalni GFR, ale se
zavaznou albuminurif stadia A3 maji 2,4x vyssi riziko celkové mortality
a 4x vyssiriziko KV mortality. Pokud by tito pacienti méli navic snizenou
GFR, je riziko KV mortality vyssiaz 12x (18, 19).

Mechanismus poskozeni ledvin u DM

Patofyziologické mechanismy vedouci k poskozeni ledvin u diabe-
tik jsou multifakoridlni a zahrnujf Sirokou skalu strukturalnich, fyzio-
logickych a hemodynamickych proces(, které vedou k postupnému
snizenf GFR. Strukturalné postihujf vsechny ¢asti ledviny a zahrnujf ztratu
podocytl, obnaZzenf glomerularni bazalnf membréany a jeji nasledné
ztlusténi, proliferaci mesangidlnich bunék a expanzi mesangialniho
prostoru. Glomerulosklerdza je provazena tubulamni atrofii a intersticialnf
fibrézou. Strukturdini zmény u pacientti s DM 1.a 2. typu jsou podobné,
ale u DM2 jsou heterogenéjsi a hlife korelujf s klinickym obrazem (20).
Zda se u diabetika jednd u poskozeni ledvin diabetickou nefropatii nebo
,dUsledek jiného konkomitantniho onemocnéni (tzn. nediabetickou
nefropatii)’, zjistime pouze biopticky, coz se v praxi pfili§ nevyuziva.
K vylouceni glomerulonefritid jako pficiné renalniho poskozeni déle
mUzZeme vyuzit nékteré biomarkery.

Lécba CKD a KV komorbidit

Terapeuticky pfistup k pacientdm s DM2 a CKD musi byt inter-
disciplindrni a zohlednovat i aspekty kardiovaskuldrni prevence. KV
onemocnén( patff mezi casté komplikace, a také je Castou pficinu umrti,
jak u pacientl s DM, tak CKD. Ma-li pacient zéroveri obé tyto komorbi-
dity, zvysuje se u né&j pravdépodobnost 10leté mortality az 6ndsobné
v porovnani s béznou populaci (19). Nasim cilem lé¢by je tedy dobra
kompenzace diabetu, minimalizace Ubytku renélnich funkci a disledna
kompenzace komorbidit: [é¢ba srde¢niho selhani, fibrilace sini, dyslipi-
démie, arteridIni hypertenze a dalsich. Zakladni kamen lécby CKD u pa-
cientl s DM2 pfedstavuje inhibice renin-angiotenzin-aldosteronového
systému (RAAS) at jiz v podobé blokatord AT1 receptoru pro angiotenzin
Il (sartany, ARB) ¢i inhibitor( angiotensin konvertujiciho enzymu (ACEI).
Milnikem v 1é¢bé kardio-rendInfho syndromu bylo uvedeni inhibitord
sodiko-glukdzového kotransportéru 2 (SGLT2i, gliflozint) do klinické
praxe. Jejich nefroprotektivni Ucinek je zaloZzen na obnoveni tubulo-
glomerulédrniho feedbacku. Pasobenim gliflozin( dochézi ke zvysenf
mnozstvi sodiku v distdlnim tubulu, kterd je vnimdana oblasti macula
densa, navozuje vazokonstrikci aferentni arterioly glomerulu, a tim
obnovuje tubuloglomerularni zpétnou vazbu. Vazokonstrikci aferentni
arterioly dochézi k poklesu intraglomeruldrniho tlaku. Tento pokles
tlaku je opét doprovazen poklesem GFR a je hemodynamicky reverzi-
bilnim fenoménem, ktery je asociovan s dlouhodobou nefroprotekci.
Kardioprotektivni efekt gliflozint je pfisuzovan zejména natriuretickému
ucinku, ktery vede k poklesu krevniho tlaku, snizenfi afterloadu a snizent
télesné hmotnosti. Druhy mechanismus spociva v diruretickém efektu,
ktery je Setrny, nezptsobuje vazokonstrikci pfi snizeném intravaskular-
nim objemu, a tim nedochazi ke zpétnovazebné aktivaci RAAS. Tretf
mechanismus Ucinku je pravdépodobné prostiednictvim receptor(
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angiotenzinu typu Il za soucasné blokady systému renin-angioten-
zin-aldosteron vedouci k vazodilataci a pozitivné inotropnimu Ucinku.
Ctvrta cesta je metabolicka - diabetické srdce méni sv(ij metabolismus
a preferencné oxiduje volné mastné kyseliny, cemuz glifloziny celi zvyse-
nou nabidkou ketolatek (prostfednictvim zvyseni sekrece glukagonu
a snizeného vylucovani ketoldtek), které predstavuji pfirozené palivo
pro myokard. Zvyseny sklon ke ketoaciddze, ktery byl pdvodné popsan
jako obédvany vedlejsi tcinek I1é¢by je tedy metabolicky prospésny (21).

V neposlednf{ fadé je nezbytné zminit souc¢asnou evidenci pou-
kazujici na patofyziologickou roli nadmérné aktivace mineralokorti-
koidnich receptor (MRA) u pacientd s kardio-rendlnim syndromem.
Tato nadmérnd aktivace ma za nésledek zvysenou aktivitu zanétlivych
a fibrotickych procest. Pouziti klasickych steroidnich inhibitord MRA
je vsak u pacientl s CKD znac¢né limitovano. Metaanalyza zahrnujici
steroidni MRA sice prokazala pokles UACR o 31 %, 7z4dna ze studif se
spironolaktonem ¢i eplerenonem viak neprokazala jejich pfimy benefit
na celkovou rendini progndzu. Pouziti steroidnich MRA u pacientd s CKD
je déle zatizeno zvysenym rizikem zdvaznéjsich forem hyperkalemie.
U spironolaktonu musime zaroven pocitat s nepfijemnymi sexudlnimi
nezadoucimi Ucinky, které jsou dany jeho steroidni strukturou a nizkou
selektivitou k MRA (22-24).

Finerenon v bézné praxi

Na rozdil od steroidnich inhibitord MRA prokazal finerenon jak kardi-
ovaskularni, tak i rendInf benefit. Snizenf rizika obou téchto sledovanych
parametrd bylo dosazeno u pacientd s DM2 a CKD, ktefi byli [é¢eni
inhibitory RAAS. Klinické studie treti faze (FIDELIO-DKD a FIGARO-DKD)
zahrnovaly celkem 13026 pacientt s rlznymi stupni poskozenf ledvin
dle vstupnich hodnot eGFR a UACR. Spole¢nd, predem definovan3,
analyza téchto dvou studii prokézala redukci sledovanych parametrd
v porovnani s placebem. KV kompozitni cil slozeny z KV tmrti, nefatal-
nich infarktd myokardu, nefatdlnich cévnich mozkovych piihod nebo
hospitalizaci pro srde¢ni selhani byl snizen o 14 % relativné (HR, 0,86;
95% Cl, 0,78-0,95; p = 0,0018), zatimco relativni redukce rizika vyskytu
kompozitniho rendlniho cile slozeného z pretrvéavajiciho poklesu eGFR
0 57 % a vice, selhanf ledvin nebo Umrti z rendlnich pficin byla 23 %

(HR, 0,77;95% Cl, 0,67-0,88; p = 0,0002). Ze sekundarnich sledovanych
parametrd stoji za zminku redukce albuminurie v primeéru o 32 %. Takto
vyznamného snizeni bylo dosazeno jiz po 4 mésicich od zacatku lécby
a vysledny efekt pretrvaval po celou dobu sledovani. Nejcastéjsim pozo-
rovanym nezadoucim tcinkem byla hyperkalemie. Ta byla zaznamenéana
u 14 % pacientl lécenych finerenonem v porovnéni s 6,9 % pfipadd
v placebové vétvi. Vyskyt zavaznych pfipadd hyperkalemie (tj. kalemie
nad 6,0 mmol/L) pak byl nizky v obou studovanych ramenech (1,1 % vs.
0,2 %) bez jediného pfipadu fatalni hyperkalemie (25).

Na zékladé vysledkd vyse uvedenych studif byl finerenon zafazen
do doporucenych postupt odbornych spole¢nosti, které se zabyvaijt
lécbou pacientd s DM2 a CKD. S tfidou doporuceni 2 A tak mdzeme
finerenon najit v recentnich doporucenich KDIGO z roku 2024, ve tfidé
A uvadi finerenon také doporucené postupy ADA (American Diabetes
Association) z roku 2023 a doporuceni AACE (American Association of
Clinical Endocrinology) 2022, a v neposledni fadé také doporucené po-
stupy ESC (European Society of Cardiology) z roku 2023, kde finerenon
ziskal nejvyssi moznou tfidu doporuceni 1 A (26-30).

Komu je finerenon urcen?

Finerenon je indikovan k [é¢bé CKD s albuminurif spojeného s DM
2. typu u dospeélych pacientd, kteff jsou Ié¢eni maximalnf tolerovanou
davkou ACEI nebo ARB. Pacient musf byt zalécen gliflozinem, nebo pro
néj lé¢ha gliflozinem neni vhodna, ¢i ji z néjakého divodu netoleruje.
Uhradové podminky pro finerenon (Kerendia®) platné od 1. 10. 2024
jsou: eGFR > 25 ml/min (resp. 0,42 ml/s) + UACR = 3 mg/mmol (resp.
30 mg/q) + hladina drasliku v séru < 4,8 mmol/L (ev. 5,0 mmol/L) (5, 31).

Moje praktické zkusenosti s finerenonem

Pfi vybéru pacientl s CKD si pfed nasazenim finerenonu vzdy
oveéfim, Ze se jednd o diabetika 2. typu, Ze je I1é¢en maximalni tolero-
vanou dévkou blokatoru RAAS, ze ma v medikaci iSGLT2, pfipadné
ze gliflozin netoleruje nebo nemUze byt nasazen. Tuto skutecnost je
nutné mit fadné zdokumentovéanu. Pokud se navic jednd o pacienta se
srdecnim selhanim, kontroluji, ze ejekéni frakce levé komory je (EF LK)
> 40 %. Pacient nesmi mit v medikaci spironolakton. V pfipadé, ze mu

Obr. 1. Zdvislost rozvoje onemocnéni ledvin dle eGFR a UACR na délce trvdni onemocnéni diabetem mellitern (10)
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Albuminurie casto predstavuje casnéjsi marker onemocnéni ledvin a zvyseného kardiovaskuldrniho rizika nez je tomu v pripadé poklesu eGFR.
eGFR - odhadovand glomeruldrni filtrace; UACR — pomér albuminu ku kreatininu v jednordzovém vzorku moci
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spironolakton byl nasazen k 1é¢bé arteridIni hypertenze, zaménuji v me-
dikaci za jinou skupinu lé¢iv s hypotenznim Ucinkem a pred nasazenim
finerenonu vyckédvam 7-10 dni na pokles kalemie. Pokud ma pacient
spironolakton, ¢i ev. eplerenon, z indikace srde¢niho selhanf, nenfindiko-
van k lé¢bé finerenonem. Z laboratornich hodnot mne zajima kalemie,
eGFR a hodnoty UACR. Na zdkladé hodnot kalemie se rozhoduji, zda je
mozné lécbu finerenonem u daného pacienta zahdjit: K+ < 4,8 mmol/I
Ize zahdjit; K+ 4,8-5,0 mmol/l nasazenf Ize zvazit, K+ > 5,0 mmol/l neméa
byt Ié¢ba finerenonem zahdjena (5). Stanoveni eGFR je klicovy parametr
pro urceni inicidlni davky. Cilové davka finerenonu je 20 mg denné.
Touto davkou zahajuji lé¢bu v piipadé, ze eGFR je > 60 ml/min. Pokud
je eGFR 25-59 ml/min, zahajuji 10 mg denné a po kontrole kalemie za
4 tydny zvysuji davku na 20 mg v pfipadé, ze kalemie je < 4,8 mmol/I
(Obr. 2) (5). Poslednim dulezitym parametrem a kritériem k nasazenf
je albuminurie (stanovend z jednorazového vzorku moci) definovana

jako UACR = 3 mg/mmol (= 30 mg/g). Po nasazeni ¢i Upravé davky
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finerenonu se za 4 tydny opét kontroluje kalemie, v pfipadé Ze je pod
4,8 mmol/l, a pacient je lé¢en 10 mg finerenonu, mUzeme zvysit davku
na 20 mg denné.V pfipadé kalemie mezi 4,8 a 5,5 mmol/l ponechavame
stavajici davku. PFi kalemii nad 5,5 mmol/I zastavujeme 1écbu (Obr. 3)
(5). Pti zvysené kalemii je dobré patrat po moznych dtvodech zvyseni,
kterymi casto mohou byt vétsi exogennf prijem kalia (zejména ovoce
a zeleniny), riznd volné prodejnd suplementa nebo rendini tubuldrni
aciddza pfi uzivani nesteroidnich antiflogistik. V pfipadé predchoziho
vysazenfi spironolaktonu, je dllezité ponechat delsi dobu na vylouce-
ni léku z organismu. Pfi pozastaveni podavéni finerenonu je vhodné
kalemii s odstupem 2-4 tydnt zkontrolovat a pokud kalemie poklesne
pod 5,0 mmol/l, je mozné se opétovné k finerenonu v inicidlni dévce
10 mg (tentokrat jiZ bez ohledu na eGFR) vratit (5). Po up-titraci na 20 mg
a kontroly kalemie za 4 tydny se dalsi kontroly kalemie doporucuji dle
klinického stavu a individuélnich potfeb pacienta. Opétovné stanovenf
UACR neni vyzadovano, nicméné se jedna o zajfimavy klinicky marker,

Obr. 2. Zdkladni charakteristiky pacienta vhodného pro zahdjeni Iécby finerenonem a postup pfi nasazen (5)
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Obr. 3. Pokracovdni lécby finerenonem — vsechny mozné scéndre (5)
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ktery nam mdze poslouZit jako nastroj pro ovéfeni compliance pacienta,
a pomuze stratifikovat budouciriziko jak KV, tak i renalnich komplikaci.
Jizz vlastnich dat je u vétsiny pacientl patrny pokles v UACR za 3 mésice
po nasazeni |é¢by.

Krevni tlak

Dle dat ze studii ved| finerenon k mirnému poklesu tlaku (o 3,7 mm
hodnota tlaku pred nasazenim finerenonu (32).

Z mého vlastniho souboru pacientt nebyl pokles tlaku tak vyrazny,
abych byla nucena upravovat antihypertenzni medikaci, tedy neved|
k hypotenzi. Nicnéné pacientlm, ktefi pfed nasazenim finerenonu uzi-
vali spironolakton z indikace hypertenze a kterym jsem na pfechodnou
dobu wash-out periody po vysazeni spironolaktonu musela tento lék
zménit za jiny preparat, jsem ponechala nové antihypertenziva i s kon-
komitantné uzivanym finerenonem. Dle mych praktickych zkusenostf
ma finerenon maly vliv na tlak a jeho antihypertenzni tcinek se nevyrov-
na antihypertenznimu ucinku spironolaktonu. Spironolakton nej¢astéji
zaménuji za antihypertenziva ze skupiny perifernich alfablokatord.

Kalemie

PotiZe s hyperkalemif jsem na svém souboru zaznamenala pouze
u jediné pacientky, u které jsem byla nucena Ié¢bu prerusit na vstupni
davce 10 mg na dobu 2 mésicd. Hyperkalemie 5,8 mmol/l byla do-
provéazena lehkym poklesem rendlni funkce z 0,48 ml/s na 0,44 ml/s.
Pacientka neuzivala zddnd suplementa ¢i spironolakton, nebyl zjistén ani
vyznamny vzestup piijmu kalia v potravé. Béhem téchto dvou mésict
doslo ke spontanni Upraveé, znovu nasazeni finerenonu 10 mg a znovu
zvyseni kalemie, kterd mi nedovolila up-titrovat na cilovou hladinu
20 mg finerenon denné. Primérny nardst kalemie po 4 tydnech od
zahdjenf 1é¢by finerenonem byl na vzorku 30 pacient( 0,053 mmol/I.

eGFR aUACR

Dle ocekavan(jsem u vétsiny pacientd po prvnich ¢tyfech tydnech
od nasazeni pozorovala mirny pokles eGFR. Primérny pokles eGFR ve
vzorku 29 pacientd byl 0,065 ml/s, s nejvyssim namérenym poklesem

Graf 1. Zména UACR po 3 mésicich od zacdtku lécby finerenonem

UACR (mmol/mg)

B UACR pred nasazenim (mg/mmol)

B UACR 3 mésice po nasazeni (mg/mmol) 0 0
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7,032 3,14 18,15 9,14 7,01
2592 6,55 6,62

0,33 ml/s. Toto snizeni glomeruldrni filtrace je zcela ocekavané a je
v dasledku poklesu intraglomeruldrniho tlaku. U jedné pacientky po
inicidlni ddvce 10 mg doslo po prvnich 4 tydnech k poklesu eGFR 0 57 %
avyznamné retenci N-latek (urea 18,4 resp 32 mmol/|, kreatinin 144, resp.
222 umol/l), kterd vsak byla zpGsobena 7 dni trvajicimi prdjmy, a nejednd
se tak o efekt finerenonu, ale de facto o pre-renalni selhani. V takovém
pfipadé prerusuji lécbu finerenonem, gliflozinem a redukuji diuretika.

UACR kontroluji 3 mésice po nasazenifinerenonu v souladu s vysledky
studie FIDELITY jsem u svych 12 pacient(, které jiz [é¢im déle nez 3 mé-
sice, zaznamenala prdmérny pokles tohoto parametru o 35,8 %. U dvou
pacientt se vstupnimi hodnotami UACR 7,03 mg/mmol a 3,14 mg/mmol
doslo dokonce k takovému poklesu albuminu v modi, ze jeho pomér ku
kreatininu nebylo mozné laboratorné stanovit (Graf 1). U dvou pacient(
doslo k vzestupu UACR, kterd byla u jednoho pacienta zpUsobena in-
fekénim préjem a u druhého uroinfekc (viz Graf 1, pacient 3, pacient 12).

Nezadouci tucinky

U zddného pacienta i pacientky jsem nezaznamenala nezadouci
Ucinky charakteristické pro spironolakton — tedy gynekomastie, gyne-
kodynie ¢i poruchy erekce.

Kazuistiky

Prvni kazuistika se tyka 68leté pacientky, BMI 40,44, s perzistujici
fibrilaci sinf, po cévni mozkové piihodé, se srde¢nim selhdnim se za-
chovalou ejekeni frakci, dobfe kompenzovanou arteridlni hypertenzi
a diabetem mellitem 2. typu. V lednu 2025 na pravidelné kontrole ma
hodnoty eGFR stanovené CKD-EPI 1,08 ml/s, urea 3,7 mmol/I, kreatinin
82 umol/I, K+ 4,29 mmol/L, UACR 24,36 g/mol, TK 133/64 mm Hg, tep
78/min pii FS na rate control, HbA, _47 mmol/mol, NTproBNP 14478 ng/I.
V medikaci mé& ACEI (perindopril 10 mg) i betablokétor (bisoprolol
10 mg) v maximalni davce, dapagliflozin 10 mg z indikace HFpEF. Je anti-
koagulovana pro fibrilaci sini. 9. 1. 2025 pacientku nasazuji na Kerendia®
10 mg 1x denné. Za 4 tydny (Unor 2025) pfichédzi na kontrolu odbér:
dle ocekéavani poklesla renéinifiltrace dle CKD-EPI (na 0,96 ml/s), kalemie
vzrostla na 4,77 mmol/Il. Kerendii® up-titruji na 20 mg s dalsf kontrolou
za 4 tydny. 12. 3. 2025 prichazi na kontrolu TK 118/75 mm Hg, tepova

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12

27,89 48,66 443 587 13,36 24,36 5,24
11,86 42,27 1,1 1,5 906 1,44 5,67
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frekvence 84/min, v odbérech CKD-EPI 0,9 ml/s, kalemie 4,58 mmol/I,
pokracujeme tedy v Kerendia® 20 mg 1x denné. BEhem mésice dubna
jsem pacientku pro symptomatickou fibrilaci sinf s rychlou odpovédi
komor indikovala k elektrické kardioverzi predlécena propafenonem. Na
kontrole 21.4. 2025 si drzf sinusovy rytmus, TK 120/65 mm Hg, jiz nenf
dusnd. V odbérech vyznamny pokles UACR na 1,44 g/mol, CKD-EPI je
oproti vstupni hodnoté stale snizeno, a to na 0,83 ml/s, urea 7,6 mmol/I,
kreatinin 100 umol/I, kalemie 4,49 mmol/I. U této pacientky doslo po
nasazeni finerenonu k ocekavanému poklesu CKD-EPI a mirnému
narbstu N-latek, krevnf tlak byl mirné snizen, kalemie oproti vstupnim
hodnotdm mirné narostla, nicméné narlst nebyl nijak limitujici pro
up-titraci finerenonu do maximalni davky 20 mg/den. U pacientky
bylo, dle SPC, mozno inicidlné uzit davku 20 mg. ProtoZe to byla jedna
z prvnich pacientek a obdvala jsem se hyperkalemie, postupovala jsem
mozna az s pfehnanou opatrnosti a iniciovala [é¢bu 10 mg a nasledné
up-titrovala na 20 mg, tedy cilovou davku. Pacientka medikaci velmi
dobre tolerovala, neméla zddné nezddouci Ucinky a v medikaci doposud
pokracujeme bez dalsich vmezefenych kontrol.

Druhd pacientka je 83letd arteridIni hypertonicka, BMI 27,58, s diabe-
tem mellitem 2. typu, chronickym onemocnénim ledvin a dyslipidemiif.
Na pravidelné kontrole v prosinci 2024, méla TK 115/60, tepovou frekven-
ci 85/min, v odbérech UACR 2798 g/mol, urea 12,5 mmol/I, kreatinin 164
umol/Il, CKD-EPI 0,41 ml/s.V medikaci ma bisoprolol 10 mg, perindopril
10 mg, dapagliflozin z nefrologické indikace 10 mg denné, sulfonylureu
a statin. Dne 30. 12. 2024 nasazuji Kerendii® 10 mg denné. Na kontrole
za 4 tydny 30. 1. 2025 ma v odbérech: urea 17,9 mmol/I, kreatinin 177
umol/l, CKD-EPI 0,38 ml/s a kalemii 5,0 mmol/|, kterd ndm nedovolf
zvysit davku Kerendie®, a tedy ponechavéme finerenon na stavajici
ddvce 10 mg denné. Za dalsi 4 tydny pfichdzi na kontrolu: v odbérech
je urea 19,1 mmol/|, kreatinin 168 umol/I, CKD-EPI 0,4 ml/s a kalemie
4,93 mmol/Il. Opét ndm kalemie nedovolila navysit davku Kerendie®. Za
dalsi 4 tydny, tedy celkove 3 mésice od nasazeni, ptichdzi pacientka na
kontrolu: TK 122/76 mm Hg, tepova frekvence 78/min, v odbérech po-
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kles UACR na 11,86 g/mol, urea 21,3 mmol/I, kreatinin 186 umol/I, CKD-
EPI 0,35 ml/s a kalemie 4,83 mmol/I. Pacientce stéle Kerendii® nemohu
navysit, nicméné budu v odbérech na pravidelnych kontrolach kalemii
kontrolovat a poklesne-li jeji hodnota na 4,8 mmol/l a méné, navysim na
cilovych 20 mg denné, a to i pfes znacny pokles albuminurie (o 58 %) jiz
pti davce finerenonu 10 mg denné. Pacientka neméla zadné nezadouci
Ucinky a lécbu finerenonem dobre toleruje. Dalsi kontrolu bude mit za
6 mésicl v rdmci svych pravidelnych dispenzarnich prohlidek.

Zaveér
Finerenon je nesteroidni vysoce selektivni antagonista mine-
ralokortikoidniho receptoru, ktery pfiznivé ovliviuje patofyziologii
kardiorenalnich onemocnéni, a to pfedevsim snizenim zanétu a tlu-
menim fibrotizace. Timto pdsobenim pfiznivé doplriuje hemody-
namické a metabolické mechanismy farmakologického ovlivnéni
téchto chorob. V klinickych studiich byl prokazan jeho pfiznivy efekt
na zpomaleni progrese chronického onemocnéniledvin u diabetikd
2. typu (23 % RRR) a snizenf rizika KV pfihod (14 % RRR). Dle sou-
¢asnych doporuceni ADA/KDIGO z roku 2024 a ESC 2023 se vedle
iRAAS a gliflozinG stal zékladem lé¢by onemocnéniledvin u pacientd
s diabetem. Nova Uhradova kritéria, ve kterych doslo k vyznamné-
mu sniZzeni vstupnich hodnot UACR, umoznila nasadit tuto Ié¢bu
vice pacientlim a v ¢asnéjsich stadiich onemocnéni ledvin. Schéma
nasazeni finerenonu se v pocatcich mize jevit slozité, nicméné po
dikladném poucenf pacienta o kontroldch kalemie po 4 tydnech po
nasazeni a zvyseni davky se naddle jedna o pravidelné kontroly ve
stanovenych intervalech. Pokles krevniho tlaku pfi terapii finerenonem
je mirny a neni nutna Uprava antihypertenzni medikace. Finerenon
se stavd jedinecnym Iékem s mezioborovym presahem, ktery plsobf
zcela novou a jedinecnou cestou na slozku zanétu a fibrozy. Je tak
nejen soucasti farmakologické vyzbroje nefrologd, ale i diabetology,
internistd kardiologl a internistQ.
Zkrdcené informace o pripravku Kerendia® najdete na strdnce 243.
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