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CARDIOVASCULAR-KIDNEY-
METABOLIC SYNDROME:

THE INTERSECTION OF METABOLIC
RISK FACTORS AND CHRONIC
KIDNEY DISEASE

Cardiovascular-kidney-metabolic (CKM) syn-
drome is characterized by complex pathophysiological
interactions between metabolic risk factors, chronic
kidney disease (CKD) and cardiovascular system,
leading to a high rate of cardiovascular events. The
main etiology of CKM syndrome is related to obesity
(excess or dysfunctional fatty tissue or both). Obese
patients have dysfunctional visceral adipose tissue,
that secretes proinflammatory and pro-oxidative
molecules, with adverse effects on arterial, cardiac
and kidney tissues'. Chronic inflammation further
decreases insulin sensitivity, leading to an impaired
glucose tolerance'. The appearance of metabolic dys-
function-associated steatotic liver disease (MASLD)
increases systemic inflammation and insulin resist-
ance’. MASLD is currently the main cause of liver
failure and liver transplantation®. The proinflam-
matory and pro-oxidative mediators enhance the

SYNDROME CARDIOVASCULAIRE-
RENAL-METABOLIQUE:
LINTERSECTION DES FACTEURS
DE RISQUE METABOLIQUES

ET DES MALADIE RENALE
CHRONIQUE

Le syndrome cardio-rénal-métabolique (CKM) est
caractérisé par des interactions physiopathologiques
complexes entre les facteurs de risque métaboliques,
I’insuffisance rénale chronique (IRC) et le systéme
cardiovasculaire, entrainant une incidence élevée
d’événements cardiovasculaires. Iétiologie principale
du syndrome CKM est liée a I'obésité (exces ou dys-
fonction du tissu adipeux, ou les deux). Les patients
obéses présentent un tissu adipeux viscéral dysfonc-
tionnel, qui sécréte des molécules pro-inflammatoires
et pro-oxydantes, avec des effets néfastes sur les tissus
artériels, cardiaques et rénaux'. L'inflammation chro-
nique diminue davantage la sensibilité a I'insuline,
entrainant une intolérance au glucose'. Lapparition
d’une stéatose hépatique associée a un dysfonction-
nement métabolique (MASLD) accroit I'inflamma-
tion systémique et I'insulinorésistance?. La MASLD
est actuellement la principale cause d’insuffisance
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pathophysiological mechanisms responsible for ath-
erosclerosis and myocardial injury, but also for kid-
ney inflammation and fibrosis, through endothelial
damage and sheer stress. CKD is a very important
amplifier of cardiovascular risk, through albuminuria
and low glomerular filtration rate (GFR). The most
common causes of mortality in diabetes patients with

CKD are atherosclerotic cardiovascular disease and

heart failure*; only a minority of patients with CKD

will survive to progress to kidney failure’.

Recently (June 9, 2026), a new report on the
prevention, detection, evaluation and management
of CKM syndrome was published by the American
College of Cardiology/ American Heart Association
Joint Committee on Clinical Practice Guidelines®,
to offer current knowledge in the field of CKM syn-
drome. The most important recommendations of this
new guideline on CKM syndrome are®:

1. Staging of CKM syndrome must be done in all af-
fected patients, to individualize therapy and reduce
the risk of cardiovascular events and kidney func-
tion loss.

2.In patients at risk for cardiovascular disease,
the risk must be assessed using the PREVENT
(Predicting Risk of Cardiovascular Disease
EVENTS) equation, that estimate the 10- and
30-year risk for atherosclerotic cardiovascular dis-
ease and heart failure.

3. Routine evaluations for metabolic risk factors and
kidney function are recommended in all adults.

4. To implement a patient-centered strategy, the use
of interdisciplinary care models is needed for pa-
tients with overlap among the CKM syndrome
conditions, such as type 2 diabetes, CKD and car-
diovascular diseases.

5. Overweight and obesity must be assessed using
body mass index and waist circumference. In
overweight or obese patients, lifestyle changes are
needed, with additional use of drug treatment for
obesity or bariatric surgery.

6. In patients with type 2 diabetes, at risk for car-
diovascular disease or already diagnosed with
cardiovascular disease, antihyperglycemic drugs
with cardioprotective effects are recommended,
such as sodium-glucose cotransporter-2 inhibitors
(SGLT2i), glucagon-like peptide-1 (GLP-1)-based
therapy. The selection of pharmacological treat-
ment must be guided by comorbidities.

7. Estimated GFR and urine albumin-to-creatinine
ratio (UACR) are used to assess the severity of
CKD and select the nephroprotective treatment
with cardiovascular benefits. In diabetes patients
with CKD, renin-angiotensin system inhibitors
and SGLT2i should be used as firstline treatment.
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hépatique et de transplantation hépatique’. Les mé-
diateurs pro-inflammatoires et pro-oxydants ampli-
fient les mécanismes physiopathologiques respon-
sables de I'athérosclérose et des lésions myocardiques,
mais aussi de I'inflammation et de la fibrose rénales,
par le biais de lésions endothéliales et de contraintes
mécaniques. Linsuffisance rénale chronique (IRC)
est un facteur de risque cardiovasculaire majeur, du
fait de I'albuminurie et du faible débit de filtration
glomérulaire (DFG). Les principales causes de morta-
lité chez les patients diabétiques atteints d’[RC sont
les maladies cardiovasculaires athéroscléreuses et I'in-
suffisance cardiaque?; seule une minorité de patients
atteints d’IRC survivront jusqu’a I’évolution vers une
insuffisance rénale terminale’.

Récemment (le 9 juin 2026), un nouveau rap-
port sur la prévention, le dépistage, I’évaluation et la
prise en charge du syndrome CKM a été publié par
le Comité conjoint des recommandations de pratique
clinique de ’American College of Cardiology et de
I’American Heart Association®, afin de présenter les
connaissances actuelles dans ce domaine. Les princi-
pales recommandations de ces nouvelles recomman-
dations sur le syndrome CKM sont les suivantes®:

1. La stadification du syndrome CKM doit étre réalisée
chez tous les patients atteints, afin de personnaliser
le traitement et de réduire le risque d’événements
cardiovasculaires et de perte de fonction rénale.

2. Chez les patients a risque de maladie cardiovascu-
laire, ce risque doit étre évalué a I'aide de I’équa-
tion PREVENT (Predicting Risk of Cardiovascular
Disease EVENTS), qui estime le risque a 10 et 30
ans de maladie cardiovasculaire athéroscléreuse et
d’insuffisance cardiaque.

3. Des évaluations régulieres des facteurs de risque
métaboliques et de la fonction rénale sont recom-
mandées chez tous les adultes.

4. Afin de mettre en ceuvre une stratégie centrée
sur le patient, le recours a des modeles de soins
interdisciplinaires est nécessaire pour les patients
présentant des comorbidités associées au syndrome
CKM, telles que le diabéte de type 2, I'insuffisance
rénale chronique et les maladies cardiovasculaires.

5. Le surpoids et I'obésité doivent étre évalués a I'aide
de I'indice de masse corporelle et du tour de taille.
Chez les patients en surpoids ou obéses, des mo-
difications du mode de vie sont nécessaires, asso-
ciées a un traitement médicamenteux de I'obésité
ou a une chirurgie bariatrique.

6. Chez les patients atteints de diabéte de type 2, pré-
sentant un risque de maladie cardiovasculaire ou
ayant déja recu un diagnostic de maladie cardiovas-
culaire, les médicaments antihyperglycémiants a ef
fets cardioprotecteurs sont recommandés, tels que
les inhibiteurs du cotransporteur sodium-glucose
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8. The CKM syndrome must be integrated into heart
failure management. In patients with heart failure
with reduced ejection fraction, angiotensin recep-
tor-neprilysin inhibitors (ARNI), angiotensin-con-
verting enzyme inhibitors (ACEi), angiotensin 11
receptor blockers (ARB) and SGLT2i have cardio-
vascular and kidney benefits. In patients with heart
failure with mildly reduced ejection fraction/ heart
failure with preserved ejection fraction, SGLT2i are
the firstline treatment, and GLP-1-based drugs are
needed in patients with obesity or other CKM risk
factors. Nonsteroidal mineralocorticoid receptor
antagonists are used to reduce adverse cardiovas-
cular events and loss of kidney function in patients

with type 2 diabeets and CKD.
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de type 2 (SGLT2i) et les traitements a base de
peptide-1 de type glucagon (GLP-1). Le choix du
traitement pharmacologique doit étre guidé par les
comorbidités.

. Le débit de filtration glomérulaire estimé (DFGe)

et le rapport albuminurie/créatininurie (RAC) sont
utilisés pour évaluer la gravité de I'IRC et sélec-
tionner le traitement néphroprotecteur ayant des
bénéfices cardiovasculaires. Chez les patients dia-
bétiques atteints d'IRC, les inhibiteurs du systeme
rénine-angiotensine et les SGLT2i doivent étre uti-
lisés en premiére intention.

. Le syndrome CKM doit étre intégré a la prise en

charge de l'insuffisance cardiaque. Chez les pa-
tients atteints d’insuffisance cardiaque a fraction
d’éjection réduite, les inhibiteurs des récepteurs de
I'angiotensine et de la néprilysine (ARNI), les inhi-
biteurs de I'enzyme de conversion de I'angiotensine
(IEC), les antagonistes des récepteurs de 'angioten-
sine I (ARA II) et les SGLT2i présentent des béné-
fices cardiovasculaires et rénaux. Chez les patients
atteints d’insuffisance cardiaque a fraction d’¢jec-
tion légérement réduite ou préservée, les SGLT2i
constituent le traitement de premiére intention,
et les analogues du GLP-1 sont nécessaires chez
les patients obéses ou présentant d’autres facteurs
de risque d’IRC. Les antagonistes non stéroidiens
des récepteurs des minéralocorticoides sont utilisés
pour réduire les événements cardiovasculaires indé-
sirables et la détérioration de la fonction rénale chez
les patients atteints de diabete de type 2 et d'IRC.
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