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Hyperurikemie a ledviny

se snizila na 303 pmol/I ve 12. tydnu a zlstala na 315 umol/I po celou
dobu studie. Bylo dosazeno pfiblizné 35 % redukce urikemie, které je
v podstaté srovnatelnd s vysledkem pozorovanym ve studii PERL (36 %).
Obé studie vsak ukdzaly negativni vysledky z hlediska nefroprotekce,
protoze pokles GFR byl u obou skupin béhem sledovéni podobny.

Tyto vysledky byly v souladu s vysledky studie FEATHER (Febuxostat
versus Placebo Randomized Controlled Trial Regarding Reduced Kidney
Function in Patients with Hyperuricemia Complicated by Chronic Kidney
Disease Stage 3), dfive publikované randomizované kontrolované studie
s pouzitim febuxostatu (17).

Nedévno publikovanad metaanalyza s 3934 Ucastniky o vlivu lé¢by
ke snizenf kyseliny mocové na kardiovaskuldrni a rendini vysledky, kterd
zahrnovala viechny tyto tfi RCT, ukdzala, Ze aktivni Ié¢ba inhibitory xan-
tinoxidazy nepfinasi piinos v klinickych endpointech, véetné zavaznych
nezadoucich kardiovaskularnich pfihod, imrtnosti ze viech pficin a selha-
ni ledvin (definované jako nejméné 30% pokles eGFR, zdvojnéasobent sé-
rového kreatininu nebo selhani ledvin, jak bylo definovano v jednotlivych
studiich). Analyza vlastné naznacila, ze [é¢ba zvysené urikemie mdze mit
potencidl zpomalit pokles GFR, ale tento Ucinek byl zplsoben pfedevsim
studiemi s krdtkym sledovanim nebo nizkou kvalitou. Studie zahrnuté do
této metaanalyzy vykazuji vyznamnou heterogenitu souvisejici s Urovni
vychozi funkce ledvin, zakladnim onemocnénim a dalsimi podminkami,
jako je uzivaniinhibitor RAAS nebo vyznamna mira preruseni lé¢by, coz
téz mohlo vyznamné ovlivnit vysledky (18).

V aktudlnich doporucenich KDIGO je doporu¢ovano osobam s CKD
a symptomatickou hyperurikemii nabidnout intervence ke snizenf
hladiny kyseliny mocové (Uroven 1C). Soucasné se ma zvazit zahajenf
lé¢by snizujici hladinu kyseliny mocové u osob s CKD po prvni epizodé
dny (zejména v pripadech, kdy neexistuje zadny precipitujici faktor,
kterému by bylo mozné se vyhnout, nebo kdy je koncentrace kyseliny
mocové v séru 535 pumol/Il. U osob s CKD a symptomatickou hyperuri-
kemii majf byt preferovany inhibitory xantinoxidézy nez urikosurika. Pro
symptomatickou Ié¢bu akutni dny u pacient s CKD jsou dle doporuceni
KDIGO vhodnéjsi nizké davky kolchicinu nebo intraartikularni/oraini
nefarmakologickych intervenci, které mohou pomoci predchézet dné,
jsou omezeni pfijmu alkoholu, masa a kukufi¢ného sirupu s vysokym
obsahem fruktdzy (glukdzo fruktdzovy sirup).U osob s CKD a asympto-
matickou hyperurikemii se nedoporucuje pouzivat preparaty ke snizen{
sérové kyseliny mocové, aby se oddalila progrese CKD (Uroveri 2D) (19).

Akutni uratova nefropatie

Akutni urdtova nefropatie (AUN) je charakterizovana akutnim oli-
gurickym nebo anurickym selhdnim ledvin, které je pfinejmensim
z¢asti zplsobeno precipitaci kyseliny mocové v distalnich tubulech
a sbérnych kanélcich. V pfipadé AUN zplsobené nddorovym rozpadem
viak mohou k poskozeni ledvin pfispivat i jiné mechanismy, napfiklad
uvolnovani latek z malignich bunék, které poskozuji endotel.

UAN nejcastéji vznika v disledku nadprodukce a nadmérné exkrece
kyseliny mocové u pacientl s rychlym obratem malignich bunék, vét-
Sinou u lymfomu, leukemie nebo myeloproliferativniho onemocnéni

(zejm. polycytaemia vera). Obvykle se objevuje po chemoterapii nebo
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ozafovani, které vyvolajf rychlou lyzu bunék, protoZe nukleové kyseliny
uvolnéné pti cytolyze se preménuji na kyselinu mocovou.

Mezi méné casté priciny UAN patfi katabolismus tkanf v dlsledku
zachvatl nebo Ié¢by solidnich nddord, primdrni nadprodukce kyseliny
mocové v disledku deficitu hypoxantin-guaninfosforibosyltransferazy
(Lesch-Nyhan(v syndrom) nebo hyperurikosurie v disledku snizené
reabsorpce uratu v proximalnim tubulu, napt. pfi akutnim Fanconiho
syndromu nebo pfi cvi¢eni u pacientl s familidrni renalni hypourikemit
v dlsledku dédi¢ného deficitu aktivity urdt-aniontového transportéru
URAT1 (20).

Akutnf urdtové nefropatie nenf obvykle spojena s zddnymi symptomy
vztahujicimi se k moc¢ovym cestam, ackoli v pfipadé obstrukce ledvinné
panvicky nebo mocovodu se mize objevit bolest v boku. Klinické projevy
se tedy nelisi od jinych akutnich poskozenf ledvin (AKI). Na diagnozu je
tfeba mit podezieni tehdy, pokud se akutni poskozenf ledvin objeviv né-
kterém z vyse uvedenych pffpadl ve spojeni s vyraznou hyperurikemif
(plazmaticka nebo sérové koncentrace uratd nad 800 umol/l). U ostatnich
forem akutniho poskozeniledvin je koncentrace uratd v séru obvykle nizsi
nez 700 umol/1. Viyjimku pfedstavuje prerendini poskozeniledvin, u néhoz
dochézi ke zvyseni proximalni reabsorpce sodiku a urétd.

Pri vysetieni moci a sedimentu pfi akutni urdtové nefropatii Ize ¢asto
zjistit krystalky kyseliny mocové, ale jejich absence tuto diagnézu nijak
nevylucuje. K uvolhovéni dalsich intraceluldrnich slozek dochdzi také pfi
vyrazném rozpadu tkani (zejm. pfi syndromu nadorové lyzy), coz mize
vést k hyperkalemii, hyperfosfatemii a hypokalcemii. Hyperfosfatemie
mUze vést k akutnimu poskozenf ledvin, nezavisle na precipitaci kyseliny
mocove.

Strategie prevence AUN u pacientl s vysokym rizikem (napf. lym-
fomy a nékteré leukemie, syndrom naddorové lyzy) spocivaji v intenzivni
intravenozni objemové expanzi a pouziti rekombinantni urat oxidazy
(rasburikazy) k pfeméné urdtu na mnohem lépe ve vodé rozpustny
alantoin nebo inhibitoru xantinoxiddzy (alopurinol nebo febuxostat)
ke snizeni produkce kyseliny mocové (20).

Terapie po vzniku akutniho poskozeni ledvin spociva v podavani
alopurinolu, febuxostatu nebo rasburikdzy a ve snaze vyplavit” krystaly
kyseliny mocové zvysenim vydeje moci pomoci intravendznich tekutin
a klickového diuretika. Bikarbonat by se v této dobé nemél podavat,
zejména pokud pacient nema metabolickou acidézu, protoze se nepro-
kézala jeho Ucinnost a navic mlze zvysit riziko precipitace kalciumfosfatu.
Hemodialyza mUzZe odstranit nadbytecny cirkulujici urdt u pacientd
s pretrvavajici oligurii nebo anurii a je efektivni pfi managementu hy-
pervolemie a dalsich komplikaci akutniho poskozenf ledvin. Prognéza
akutni urdtové nefropatie je velmi dobra, pokud je lé¢ba zahéjena vcas.

Chronicka uratova nefropatie

Chronicka uratova nefropatie je formou chronického onemocnéni
ledvin, kterd je vyvolana ukladanim urdtovych krystald v drerfiovém
intersticiu. Krystaly vyvolavaji chronickou zanétlivou reakci podobnou
té, kterd je pozorovana pfi tvorbé tofl v kloubech, coZz mlze vést k in-
tersticidlni fibréze a chronickému onemocnéni ledvin Krystaly urdtu
v ledvinné dfeni mohou byt prokdzany pfi biopsii, klinické pfiznaky
chronické uratové nefropatie jsou vsak spise nespecifické: porucha
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