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Nemoci se objevují, ale také mizí – mohlo se zdát, že 
nejen dna, ale celá problematika kyseliny močové 
pomalu směřuje k  bezvýznamnosti. Kdeže jsou doby 
„nemoci králů, krále mezi nemocemi“, jak byla dnavá ar-
tritida nazývána v době, v níž se na (nejen) královských 
dvorech křepelky jedly po tuctech a pivo opravdu teklo 
proudem. Dnavý záchvat dnes vidí málokdo a podávání 
kolchicinu do vzniku průjmů už také není na pořadu 
dne.

Pozornost, které se dostává urikemii jako nečekaně 
důležitému rizikovému – a možná i etiologickému – fak-
toru těch nejčastějších civilizačních nemocí, však není 
záležitostí posledních pár let. Epidemiologická souvis-
lost urikemie a vysokého krevního tlaku byla popsána 
ještě před koncem 19. století a řada dalších studií byla 
publikována v  1. polovině století minulého (přehled 
např. v [1]). V současnosti máme k dispozici řadu obser-
vačních studií odhalujících těsný vztah hyperurikemie 
a hypertenze, aterogenní dyslipidemie i diabetu 2. typu 
nejen u dospělých, ale i u dětí a dospívajících, jak uvá-
dějí autorky článku v tomto čísle Vnitřního lékařství [2]. 
Také metaanalýza prospektivních studií dokládá rizi-
kovost hyperurikemie pro vznik hypertenze, zvláště 
u  mladistvých a  žen [3]. Podáváním alopurinolu bylo 
dosaženo snížení urikemie a významného snížení krev-
ního tlaku (mechanizmem snížení periferní rezistence) 
[4], v obdobné studii vedlo přidání alopurinolu ke zlep-
šení výsledků standardní antihypertenzní léčby [5], 
obojí u adolescentů. Přes tyto a řadu dalších výsledků 
zůstává medikamentózní léčba asymptomatické hyper
urikemie na úrovni úvah, které se shodují v  potřebě 
mnohem rozsáhlejších randomizovaných studií [6–9].

Obtížnější bude definitivní odpověď na otázku, zda 
je hyperurikemie podmínkou, či dokonce příčinou me-
tabolického syndromu. Pokud by hyperurikemie stála 
v  pozadí každé ze složek metabolického syndromu 
– a  určité doklady pro to jsou – pak by o  tom nemu-
selo být sporu. Ovšem metabolický syndrom je myšlen-
kový koncept a jako takový je zcela závislý na tom, co si 
pod ním představujeme. Není pochyb o tom, že souběh 
diabetu 2. typu, tzv. aterogenní dyslipidemie a hyper-
tenze existuje, není náhodný a  že mimořádnou, do-
konce klíčovou roli hraje viscerální (abdominální) obe-

zita. Ostatně první, kdo tento souběh zjistil, byl geniální 
italský anatom a zakladatel patologie Giovanni Battista 
Morgagni (1682–1771). Jak uvádí Enzi, Morgagni ve svém 
díle De sedibus et causis morborum per anatomen inda-
gata, vydaném v roce 1765, jednoznačně popsal souvis-
lost viscerální obezity, hypertenze, hyperurikemie (!), ate-
rosklerózy, a dokonce obstrukční spánkové apnoe [10]. To 
Gerald M. Reaven, s jehož jménem bývá (právem) meta-
bolický syndrom spojován, se o obezitě zmínil naprosto 
okrajově a v rozporu s obecným míněním metabolický 
syndrom ani nepojmenoval, ani žádným způsobem ne-
definoval [11]. Změny, kterými definice metabolického 
syndromu prošla v průběhu desetiletí (1999–2009), byly 
motivovány mnohem více potřebami praktického po-
užití, než patofyziologickým poznáním; v  případě po-
slední, tzv. harmonizované definice, to pak byly hlavně 
„politické“ důvody – přijatelnost pro všechny zaintereso-
vané instituce [12].

Žádná z  dosavadních definic metabolického syn-
dromu se nevyhnula (a ani nemohla) největší slabině 
celého konceptu – existuje totiž hodně kombinací 
3 a více složek (v případě poslední definice jich je 16), 
vyskytují se s velmi různou prevalencí a řada studií z po-
slední doby dokazuje, že jen některé z nich jsou spojeny 
s  významně zvýšenou nemocností či úmrtností [13]. 
Uvažujeme-li o  kyselině močové, resp. hyperurikemii, 
jako o  možné příčině metabolického syndromu, měli 
bychom vědět, zda to platí pro každou z  oněch kom-
binací, nebo jen pro některé. To situaci značně kompli-
kuje. Samozřejmě, můžeme se definování metabolic-
kého syndromu zcela vyhnout, jak to udělaly autorky 
sdělení [2]. Snad je k tomu vedla skutečnost, že pro me-
tabolický syndrom dětí a adolescentů dosud žádná de-
finice nedosáhla všeobecného přijetí; návrhy však exis-
tují [14,15].

Nelze také pominout názory, že by naopak hyperuri-
kemie měla být další složkou metabolického syndromu, 
tedy součástí jeho definice [16]. Pokud však je příčinou 
syndromu, pak takové zařazení nemá smysl. Pokud ne, 
není jasné, zda by tím bylo dosaženo přesnějšího vyme-
zení syndromu.

Z praktického pohledu je možná nejdůležitější, že 
v důsledku změn stravy dochází ke zvyšování urikemie 
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a  „asymptomatická“ hyperurikemie je zjišťována stále 
častěji. I  když se množství purinů v  moderní západní 
stravě snížilo v  důsledku omezené konzumace masa, 
nové nebezpečí představuje vysoká spotřeba fruktózy, 
zejména ve slazených nápojích. Bez dobrých znalostí 
biochemie se bude leckomu zdát málo uvěřitelné, že by 
cukr – a navíc tak „zdravý“, obsažený především v ovoci, 
ale i některé zelenině (melouny, kukuřice, cibule) a nej-
více v  medu (!) – mohl zvyšovat koncentraci kyseliny 
močové v krvi. Ale je tomu tak, neboť enzym fruktoki-
náza (ketohexokináza, EC 2.7.1.4), přeměňující v játrech 
fruktózu na fruktóza-1-fosfát, vede k  rychlé spotřebě 
ATP a  stimulací AMP-deaminázy (EC 3.5.4.6) k  degra-
daci AMP na inozin, xantin, hypoxantin a konečně ky-
selinu močovou [17,18]. Spotřeba cukru se před 150 lety 
pohybovala kolem 2 kg na osobu a rok, Bray [19] uvádí, 
že za dobu existence Spojených států (tedy od roku 
1776) se zvýšila spotřeba cukru více než 40krát a dnes 
činí 72,6 kg na osobu a  rok. V ČR se podle údajů Čes-
kého statistického úřadu za 60  let (1948–2008) zvýšila 
z 23,8 kg na 37 kg na osobu a rok (s maximem 44 kg/
osobu/rok v  roce 1990). Spotřeba slazených nápojů 
v USA vzrostla mezi lety 1950 a 2000 pětinásobně. V po-
sledních letech dostihla konzumace sirupu s vysokým 
obsahem fruktózy (HFCS) spotřebu sacharózy, která je 
také tvořena z poloviny fruktózou [20].

I když situace v  Česku není zdaleka tak dramatická, 
hrozí vysoký příjem fruktózy velmi reálnými zdravotními 
riziky. Jedná se nejen o větší přísun energie a z toho ply-
noucí obezitu, ale i o dopady na ukládání tělesného tuku 
– a zvýšené množství tuku ve viscerální oblasti je úhel-
ným kamenem inzulinorezistence a  všech jejích pro-
jevů postulovaných Reavenem. Ve studii, ve které bylo 
po dobu 10 týdnů 25 % energie z nápojů hrazeno buď 
glukózou, nebo fruktózou, došlo po fruktóze k nárůstu 
tukové tkáně většímu o 60 % než po glukóze. Přitom ne-
došlo ke změně množství podkožního tuku, takže veš-
kerý nárůst byl tvořen zmnožením viscerální tukové 
tkáně [21].

Hyperurikemie, způsobená vysokým příjmem fruktózy, 
je některými autory považována za příčinu hypertenze 
(tzv. hyperurikemická hypertenze [8]), diabetu 2. typu [17] 
či celého komplexu metabolického syndromu, poškození 
ledvin a kardiovaskulárních chorob [7]. Potvrdit příčinnou 
souvislost je zatím zřejmě předčasné, ale pozornost věno-
vaná tomuto fenoménu je nepochybně namístě.

A jak to je s  tím kostlivcem? Většina savců metaboli-
zuje kyselinu močovou na rozpustný alantoin. V  době 
před 15–20 miliony let (období časného miocénu) došlo 
u společného předka lidí, šimpanzů, goril a orangutana 
k nonsense mutaci kodonu 33 genu pro příslušný enzym 
(urikázu), později následované dalšími změnami tohoto 
genu (u předků gibonů došlo k jiné mutaci tohoto genů, 
ale se stejným výsledkem) [22]. Ačkoli náhlá ztráta akti-
vity urikázy je (např. u myší) letální [1], u primátů zjevně 
k takovému následku nedošlo – zřejmě se jednalo o po-
stupnou ztrátu aktivity enzymu, kompenzovanou mj. 
poklesem aktivity xantinoxidázy na pouhé 1 % aktivity 

jiných savců (cit. v [1]). Toto zjištění bylo podnětem pro 
četné úvahy o příčinách či alespoň fylogenetické výhod-
nosti takové změny metabolizmu purinů. 60 let stará hy-
potéza o  působení kyseliny močové jako mozkového 
stimulans (v  důsledku podobnosti s  kofeinem) nena-
šla příznivce a  je třeba ji považovat za opuštěnou. Roli 
mohla sehrát významná schopnost antioxidační, zvláště 
pokud by nahrazovala ztracenou schopnost syntetizo-
vat jiný významný antioxidant, kyselinu L-gulonovou (vi-
tamin C) [1]. Zřejmě nejpřesvědčivějším důvodem, proč 
se naši předkové dokázali přizpůsobit ztrátě aktivity uri-
kázy, je snazší udržení krevního tlaku v  podmínkách 
velmi nízkého příjmu soli. Změny klimatu ve středním 
a  pozdním miocénu (před 8–14  milióny let) vedly spo-
lečné prapředky vyšších primátů k návratu do prostředí 
vlhkých tropických a subtropických lesů východní Afriky. 
Ovšem strava sestávající převážně z měkkého ovoce ob-
sahovala minimální množství soli (odhaduje se, že pouhý 
1  g  NaCl denně). Hyperurikemie zvyšuje krevní tlak jak 
akutně (renin-dependentním mechanizmem), tak chro-
nicky (zvýšenou citlivostí k soli) a pro jedince (resp. popu-
lace) mohla vyšší urikemie představovat výhodu [23]. Po-
třeba odlišné regulace krevního tlaku u vzpřimujících se 
hominidů asi žádnou roli nehrála, protože k první mutaci 
došlo v době, v níž linie pro hominidy a ostatní primáty 
ještě nebyly odděleny.

Zatímco šimpanzi, gorily a  orangutani zůstali u  vý-
lučné či zcela převažující vegetariánské stravy, lidská po-
trava se v posledních 10 tisících letech podstatně vzdálila 
té, na kterou jsme geneticky vybaveni. Zvýšený příjem 
purinů či v současnosti fruktózy tak odkryl odvrácenou 
stranu úspěšné adaptace na možná náhodnou, ale po-
tenciálně velmi ohrožující změnu genomu. Nyní zjišťu-
jeme, že hyperurikemie predisponuje ke kardiovaskulár-
ním chorobám [24]. Ale je tomu opravdu tak, že výhody, 
které snad ono přizpůsobení přineslo, se obracejí proti 
modernímu člověku? Jsem přesvědčen, že takový výklad 
by byl přehnaný. Žít a přežít v 21. století přece nevyža-
duje dennodenní přísun masa ani litry slazených nápojů. 
Naopak, rozpoznání významu zdánlivě „asymptoma-
tické“ hyperurikemie je jen další nápovědou, jak žít co 
nejlépe v souladu s naší biologickou podstatou.
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