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Obezita a riziko srdečního selhání: Framingham study 

1 inkrement in BMI = zvýšení rizika HF 5% muži, 7% ženy 

BMI >30 = 2x vyšší riziko HF

Obezita hlavní rizikový faktor hlavně pro HFpEF

Framingham heart study, n=5881, věk 55y, 54%F

14 let f-u, HF u 496 osob

Kenchaiah S, NEJM 2002; 347: 305-13



Obezita poškozuje srdce  

nad rámec hypertenze, ICHS, DM  

Hypervolémie

vysoké plnící tlaky (při zátěži)

Ektopický tuk 

- mechanický efekt mediastinálního 

a epikardiálního tuku

(HFpEF)

- mechanický efekt cervikálního tuku

(OSA)      

- steatóza jater, aktivace zánětu

dyslipidémie, T2DM, NASH

Meems LMG, et al. Nat Rev Cardiol. 2025, In press



Obokata Circulation 2017 

Obezita je spojena s expanzí objemu krve

Redukce váhy vede k poklesu CVP

Změny hemodynamiky po redukci váhy u obezity 

Tuk vychytává natriuretické působky:  ANP, BNP

Tuk produkuje antinatriuretické působky: leptin a aldosteron 



Terapie obezity k snížení KV rizik 

Redukční dieta a modifikace životního stylu obvykle nestačí 

Hypokalorická dieta 1200-1500 kcal/d ženy, 1500-1800 kcal muži 

+ zvýšení pohybové aktivity cvičením    ≈ 5-10% BW redukce

Vest AR: HFSA consensus on obesity and HF: J Card Fail 2019; 35: 380-400

Look AHEAD group: NEJM 2013; 369: 145-54

Intensive lifestyle intervention in T2DM or obesity (Look AHEAD trial, n=5145)

1y: 8.9% vs 0.3 % BMI loss, end: 6% vs 3.5% BW loss, No efekt na MACE: (p=0.5) a HF (p=0.1)

Klinický efekt diety/cvičení na riziko HF je marginální (díky malému efektu intervence)

Je nutná redukce BW >10% 

MACE



Léčba obezity je u pacientů s HF asociována s nižším rizikem úmrtí

Medicare analysis: 2013-2020

298 101 pts with HF and BMI>35

0.9% podstoupilo bariatrii, 4.8% WL farmakoterapii 

Propensity-matched analýzy

Risk of death Risk of HFH

Bariatrie 0.55 (0.49-0.55)            0.72 (0.67-0.77)    

WL farmakoterapie          0.82 (0.71-0.95)            0.87 (0.77-0.99)

Bariatrie u HF: 2-3 vyšší riziko periop mortality 



Farmakoterapie obezity inkretinovými (GLP1) analogy

Glucagon-like peptide 1 (GLP1): incretin produkovaný intestinálními L-buňkami 

antihyperglykemický účinek (efekt na pankreas), efekt na příjem potravy

Hypotenze, mírný vzestup tepové frekvence ( ≈ 5 b/min, přímý účinek na sinusový uzel)

Ussher JR, Drucker DJ. Glucagon-like peptide 1 receptor agonists: cardiovascular benefits and mechanisms of action. Nat Rev Cardiol. 2023 Jul;20(7):463-474. 



Semaglutid u obézních pacientů s HFpEF 

STEP-HFpEF trial: Semaglutide in Patients with Heart Failure with Preserved Ejection Fraction and Obesity

529 pts s HFpEF a BMI>30, GLP-1 agonista semaglutid 2,4 mg/ 1 týden s.c./placebo

Váha ↓ 10.7% 

6 min test chůze

↑ 21.5 metru

Kosiborod M, ... Borlaug, Melenovsky, et al.NEJM 2023: 389: 1069-84 

Přímé ovlivnění HF: 

- pokles BNP ! a CRP 

- zlepšení QoL, 6MWT

předcházelo poklesu váhy

Kvalita života

KCCQ-CSS ↑ 17 bodů



Pooled analysis STEP-HFpEF a STEP-HFpEF-DM 

Butler J, Lancet  2024; 403: 1635-48

HF hospitalizace KV úmrtí

Semaglutid:  nižší výskyt HFH a CV úmrtí u obézních HFpEF pacientů

STEP-HFpEF-DM

Studie u obézních HFpEF s T2DM



Novo Nordisk®

Butler J et al. Lancet 2024;403:1635–1648

System organ class
Semaglutide 2.4 mg (n=573) Placebo (n=572)

n (%) No. of events Events/100 PYs n (%) No. of events Events/100 PYs

SAEs 90 (16) 161 28.7 159 (28) 301 52.7

SAEs leading to discontinuation of drug or placebo 12 (2) 13 2.3 17 (3) 21 3.7

GI disorders 2 (<1) 2 0.4 1 (<1) 1 0.2

AEs leading to discontinuation of drug or placebo 68 (12) 92 16.4 39 (7) 51 8.9

GI disorders 45 (8) 60 10.7 16 (3) 19 3.3

Fatal events 7 (1) 7 1.25 12 (2) 17 3.0

Most frequent SAEs*

Cardiac disorders 26 (5) 31 5.5 70 (12) 101 17.7

Atrial fibrillation 8 (1) 8 1.4 15 (3) 20 3.5

Cardiac failure 3 (1) 3 0.5 34 (6) 43 7.5

Cardiac failure congestive 1 (<1) 1 0.2 6 (1) 6 1.1

Infections and infestations 16 (3) 22 3.9 44 (8) 60 10.5

GI disorders 12 (2) 14 2.5 12 (2) 13 2.3

Nervous system disorders 14 (2) 15 2.7 13 (2) 14 2.5

Renal and urinary disorders 8 (1) 9 1.6 12 (2) 14 2.5

Vascular disorders 7 (1) 7 1.3 7 (1) 7 1.2

Respiratory, thoracic and mediastinal 6 (1) 6 1.1 16 (3) 18 3.2

Musculoskeletal and connective tissue 9 (2) 11 2.0 12 (2) 13 2.3

Injury, poisoning and procedural 11 (2) 15 2.7 6 (1) 7 1.2

Metabolism and nutrition disorders 6 (1) 6 1.1 8 (1) 8 1.4

Hepatobiliary disorders 4 (1) 7 1.3 4 (1) 7 1.2

General disorders and administration site 2 (<1) 2 0.4 6 (1) 6 1.1

Neoplasms benign, malignant and unspecified 9 (2) 9 1.6 10 (2) 10 1.8

Příznivý bezpečností profil Semaglutidu u HFpEF 

3x méně srdečních SAE (14x méně často HF jako SAE)

2 x méně infekcí (respirační !)

Bez rozdílu v malignitách, pankreatitidách



Novo Nordisk®9 March 2026

Semaglutid snižuje NTproBNP u HFpEF, i přes redukci váhy

NTproBNP je nižší u obézních

„izolovaná“ redukce váhy

Zvyšuje NTproBNP u HF

Disease-modifying effect !



Novo Nordisk®

Pacienti s vyššími hladinami NTproBNP, měli větší výraznější efekt semaglutidu na QoL, ačkoliv efekt na váhu byl stejný

- více nemocní pacienti mají větší symptomatický benefit ze semaglutidu

- efekt na QoL není jen o redukci váhy (disease-modifying efekty ?)

Petrie MC et al. J Am Coll Cardiol 2024;84:27–40

C
h
a
n
g
e
 i
n
 K

C
C

Q
-C

S
S

 (
s
c
o
re

)

(s
e
m

a
g
lu

ti
d
e

2
.4

m
g
 –

p
la

c
e
b
o
)

28

24

20

12

4

0

–4

–12

–20

p-interaction = 0.0044

0 500

Baseline NT-proBNP (pg/mL)

16

8

–8

–15
Q1 Median Q3

1,000 1,500

Estimate 95% CI

C
h
a
n
g
e
 i
n
 b

o
d
y 

w
e
ig

h
t 

(%
-p

o
in

ts
)

(s
e
m

a
g
lu

ti
d
e

2
.4

m
g
 –

p
la

c
e
b
o
)

10

5

–5

p-interaction = 0.5907

0 500

Baseline NT-proBNP (pg/mL)

0

Q1 Median Q3

1,000 1,500

Estimate 95% CI

–10

–15

–20

–25

–30

Change in body weight from baseline to 

week 52 across NT-proBNP tertiles

Change in KCCQ-CSS from baseline to 

week 52 across NT-proBNP tertiles

Vstupní NTproBNP a efekt semaglutidu u HFpEF

Zlepšení QoL není jen o změně váhy



Novo Nordisk®

Sema 2.4 mg

Placebo

Shah SJ et al. Eur Heart J 2024

New loop diuretics initiations 

among baseline non-users
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Léčba semaglutidem a dávky diuretik u HFpEF ve studii STEP-HFpEF

Léčba semaglutidem vedla časteji k nutnosti redukovat dávku furosemidu



Tirzepatid u obézních pacientů s HFpEF

Tirzepatide, MOUNJARO
Duální agonista receptoru GLP-1 a GIP (glucose-dependent insulinotropic polypeptide) 

SUMMIT trial: n=731 obézních (BMI> 30) HFpEF pacientů, Tirzepatid 15 mg či placebo 1x týdně s.c., 1 rok

KV úmrtí nebo HFH

Packer M, NEJM 2025: 392-427-37

Kvalita života: KCCQ dotazník

difference -11.6% BW



Subanalýza SUMMIT: Efekt na SBP, objem cirkulující krve, UACR nastává rychleji než redukce váhy

Borlaug et al. Nature Medicine 2025, 31: 544-551

Tirzepatid u obézních pacientů s HFpEF

Blood volume change vs. baseline

Profil účinků podobný u tirzepatidu podobný jako u sema



GLP1RA: 40% redukce HF hospitalizace či úmrtí

Semaglutid nebo tirzepatid u HFpEF, Medicare data

Analýza pacientů s HFpEF (splňující kritéria studií STEP-HFpEF ši SUMMIT) kteří nově dostali semgalitid, tirzepatid nebo sitagliptin (placebo proxy)



Jaké další léky proti obezitě jsou aktuálně testovány ? 

glipron=„small molecule“ 

oral GLPRA agonist

GLP1RA+ amylin

GLP1+GIP+glucagon RA  

GLP1RA+GIP-antagonist 

Kittleson, M, JACC 2025

Management of obesity in HF



Vysoké BMI u HFpEF: vyšší relativní efektivita MRA 

Vysoký BMI spojen s vyšším rizikem HFH

S rostoucím BMI stoupala efektivita finerenonu proti placebu

Tuk vychytává natriuretické působky:  ANP, BNP

Tuk produkuje antinatriuretické působky:

leptin a aldosteron

expanze objemu krve, vyšší riziko HFH

FINEARTS: 6001 pac. S HFpEF NYHA II-IV, SOC + finerenon (MRA) vs placebo

Butt JA, JACC 2025; 85: 140-155

finerenone

better

finerenone

better



Komu a jak GLP1-RA u pacientů s HF

Kdo jsou pacienti s HF vhodní k GLP1RA terapii

- Pacienti s HFpEF (HFrEF) s BMI > 35, nebo >30 s komorbiditami u kterých lze čekat zlepšení (T2DM, OSA)

- Účastní se léčby u nutricionisty/dietní sestry a sníží se změnit životní styl

- Stabilní srdeční selhání (bez poklesu váhy či komor. arytmií), s ICD u HFrEF

- Bez anamnézy pankreatitidy

- Bez anamnézy T1DM či diabetické ketoacidózy

- Bez anamnézy MEN2 či meduláního karcinomu v rodině (signál z exp. studií, neprokázáno na lidech)

Vest A, et al. JACC Heart Fail. 2024;12:1509–1527 



Terapie GLP1RA u obézních pacientů s HF 

Tipy a triky: 

Velmi pozvolná titrace dávky á 1 měsíc

Omezení velikosti porcí jídla  (porce co se vejdou na dlaň) – prevence nauzey a zvracení

Začít s pravidelným pohybem (chůze > 10000 kroků/den): prevence sarkopenie, prevence rebound po vysazení 

Kontroly u kardiologa s adjustací ostatních léků (snížení dávek diuretik, antihypertenzní terapie, inzulínu či PAD ! )

WEGOVY (Ozempic) Mounjaro

Může předepsat PL, kardiolog, internista, diabetolog. 

Není hrazeno ze zdravotního pojištění (cena měsíc léčby 3600-10 000 kč), s.c. 1x / týden perem



GLP1-RA u HFrEF 



Léčba obezity u pokročilého HFrEF pomocí GLP-1 ?

FIGHT trial: Margulies KB, JAMA. 2016 Aug 2;316(5):500-8. 

Velmi nemocná populace (10% mortalita za 180 dní)

- preTx HFrEF populace, BMI 31 

- cíl nebyla obezita, ale inzulinorezistence

Vyšší výskyt arytmií (Afib, VT) v GLPRA1



Obezita u pacientů s pokročilým HF (rEF?)

Obesity paradox u pacientů s již přítomným HF

- nejlepší prognózu mají pacienti s nadváhou/mírnou obezitou: BMI ~ 30-33 kg/m2

- neúmyslný pokles váhy je spojen s nepříznivou prognózou platí to i u HFpEF, ale i CHOPN či CKD                         

Pacienti s ChSS a BMI < 30 nejspíš prognosticky neprofitují z redukce váhy

BMI a mortalita v DAPA-HF

Pacienti s HFrEF 

Referovaní do IKEM 

N=403

riziko Tx/úmrtí/LVAD

Melenovsky JACC 2013; 62: 1660-1670

Adamson C, EJHF 2021 23: 1662-72 

Parametry centrální obezity (waist-height ratio) mají lineární vztah k mortalitě



Jak léčit HF u obezních pacientů 

Diagnostika HF obtížná  (podobné symptomy, omezená vyšetřitelnost): HF jer podddiagnostikováno

Většina obézních pacientů s HF má HFpEF

NTproBNP nižší než by odpovídalo hemodynamice (rule-in NTproBNP >220 in BMI>35)

Obezita je spojena se zvýšeným objemem cirkulující krve – vyšší RA a PCWP, více MiR, TR

Obézní pacienti s HFpEF mají větší benefit z MRA

Vysoká prevalence OSA a hypertenze (léčba OSA může zlepšit hypertenzi)

BMI > 35 je relativní KI transplantace, BMI > 40 je absolutní KI transplantace

výsledky LVAD u BMI > 40 jsou také inferiorní

S řešením obezity nečekat až do fáze pokročilého HF

Samovolný pokles váhy > 5% 6 měsíců (i přes přetrvávající vyšší BMI) je známkou kardiální kachexie 



Děkuji za pozornost

vojtech.melenovsky@ikem.cz


