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Diagnostika a lécba hyperurikemie v kardiovaskularnf prevenci na zakladé patofyziologického mechanismu jejiho vzniku

Souvislost hyperurikemie s kardiovaskularnim
rizikem

Jiz dlouho je zfejma souvislost HU s KV rizikem (Obr. 3) (19). EHS
zafadila jiz v roce 2018 ve svych doporucenich hladinu KM mezi KV
rizikové faktory, které je tfeba zohlednit pfi stratifikaci KV rizika (20, 21).

HU ma fadu nepfiznivych dopadu. Patif mezi né ovlivnéni metabolis-
mu glukdzy cestou sniZzenf produkce a vyplavovaniinzulinu a inzulinové
rezistence, Ucinky na endotel, kde snizuje tvorbu NO a vychytavani
argininu, na tukovou tkan v podobé zvysené oxidace mastnych kyselin
a zvyseni lipogeneze v jatrech, podpora vzniku hypertenze cestou
zvyseni hladiny reninu a aktivace systému renin-aldosteron a také
protrombogenni Ucinky, jako je zvyseni adhezivity a agregabilty trom-
bocytd, produkce endotelinu, trombaxanu, IL-13, IL-6, TNF-a a CRP (22).
Stimulaci tvorby zanétlivych a protizénétlivych (IL-37, IL-40) interleukin

ovliviuje HU zanét.

Rizikova hladina kyseliny mocové

V poslednich letech byl dopad HU rozsdhlym zpUsobem zkouman
a bylo zjisténo nejen zvyseni celkové i KV mortality, ale také incidence
IM, CMP a srdec¢niho selhdni. Metaanalyza studif zahrnujici pres milion
pacientl ukazala, ze HU je spojena s vyznamné vyssi KV mortalitou (23).
Hranice sérové hladiny KM, od které je zvysena celkova i KV mortalita,
lezi podle této prace zfejmé mezi 280 a 330 umol/l (4,7 a 5,6 mg/dl)
(24). Rotterdam study dolozila narlstajici vyskyt ICHS, IM a véech CMP
se stoupajicim kvintilem urikemie (25).

Zdé se, Ze zanét cévni stény, ktery podporuje rozvoj aterosklerdzy,
navozuje jiz nizsi hladina KM, nez pfi které dochazi k tvorbé a ukladanf{
krystall, a kterd byla doposud uvddéna jako hranice hyperurikemie
(> 420 umol/I 7 mg/di] u muz a > 360 umol/I [6 mg] u Zen) (3). Je proto
tfeba stanovit prahovou hodnotu urikemie spojenou se zvysenym KV
rizikem, kterd by umoznila identifikovat jedince, u nichz je potfebné

Obr. 3. Souvislost hyperurikemie s KV rizikem (19)

hladinu KM terapeuticky sniZzovat. Je pfitom tfeba mit na paméti, ze
rizikové je i pfilis nizka hladina KM. Kfivka zavislosti vyskytu KV chorob
(ICHS, IM, CMP) a KV mortality na sérové hladiné KM vykazuje tvar
pismena J. Cinska studie, kterd zafadila 25 284 osob (pramérného véku
48 let £ 13 let, 63 % muzl) bez KV onemocnéni a dalsich KV rizikovych
faktor( se vstupni sérovou hladinou KM 180-359 pmol/I (prmér 264
pmol/1), ukazala stoupajici riziko KV onemocnénf s narlstajici HU. V po-
rovani s Ucastniky se vstupni hladinou KM 18-239 umol/I méli tic¢astnici
s hladinou KM 300-359 pmol/I o 28 % vyssi riziko KV onemocnéni (HR
1,28, 95% Cl 1,08-1,52) (26). Soucasné plati, Ze urikemie v case kolisa
a jedind nameéfend hodnota neni relevantni. Pro rozvoj KV rizika je dd-
leZitd kumulativni doba expozice vysoké hladiné KM, podobné jako je
tomu napt. u LDL cholesterolu. Bylo zjisténo, Ze kumulativni hladina KM
souvisi s celkovou mortalitou a rizikem IM (27) a CMP (28).

Vliv hyperurikemie na kardiovaskularni riziko

Systematicky pfehled a metaanalyza prospektivnich kohortovych
studif prokézaly souvislost HU s diabetem 2. typu (29). V souladu s tim
je i doloZend souvislost mezi rostoucim kvartilem urikemie a zvysujici
se inzulinovou rezistenci (30). Navic u pacientl s diabetem souvisf
hyperurikemie se zvysenou KV i celkovou mortalitou (31). Zohlednénf
hladiny KM vyznamné zpfesriuje odhad rizika vzniku KV onemocnén,
IM i CMP pomoci Framinghamského skére. Neddvnd prace hodnotila,
zda je hladina KM prediktorem KV rizika u pacientd s chronickou ICHS
i pfilécbé inhibitorem IL-13 kanakinumabem, ktery prokazatelné snizuje
vyskyt KV ptihod i riziko dny. Vysledky ukdzaly, ze HU je spojena se zvy-
Senym KV rizikem u téchto pacientd i pfi agresivni faramkoterapii (32).

Hyperurikemie jako kardiovaskularni rizikovy faktor
Hyperurikemie je zafazena mezi KV rizikové faktory v fadé doporuce-
ni. ESH ve svych doporucenich z roku 2023 uvadi, Zze HU a dna zvy3uji KV
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Rendlini funkce ovlivnuje fada patofyziologickych mechanismu (zvyseni sympatického tonu, hyperinzulinemie, aktivace systému renin-angiotenzin-aldosteron). Méni se
pratok krve ledvinou, snizuje se exkrece Na, zvysuje se krevni tlak, rozviji se histologické zmény ledvinného parenchymu. Soucasné klesd exkrece KM a vznikd HU. Ta pod-
poruje oxidacni stres, aktivaci receptord pro angiotenzin typu 1 (AT1), stoupd krevni tlak a rozviji se hypertenzni poskozeni cév a myokardu.
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