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Suhrn

Kyselina mocova je u ¢loveka biologicky aktivny koncovy produkt metabolizmu purinov. Zvysené koncentracie
kyseliny mocovej sprevadzaju metabolicky syndrém a jeho komponenty uz u deti a mladistvych. K hyperuriké-
mii prispieva konzumdcia nédpojov prislddzanych fruktézou, nakolko je jedinym sacharidom, pri ktorého metabo-
lizme vznikd kyselina mocova. Sucasné vedomosti neumoznuju odlisit, ¢i je hyperurikémia kauzélnou pric¢inou
komponentov metabolického syndrému, alebo len sprievodnym znakom naznacujucim zvysené riziko vzniku kar-
diovaskularnych ochoreni. V sucasnosti neexistuje konsenzus ¢i a ako liec¢it asymptomaticku hyperurikémiu u deti
a mladistvych. Zaujat zésadny postoj k tymto otdzkam umoznia len vysledky randomizovanych kontrolovanych
prospektivnych studii, ktoré poskytnu dékazy o prospesnych ucinkoch tejto liecby na prevalenciu metabolického
syndromu a incidenciu kardiovaskularnych choréb.
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Association between asymptomatic hyperuricaemia and metabolic
syndrome in the adolescents

Summary

In humans, uric acid represents a biologically active end-product of purine nucleotides. Several studies in children
and adolescents documented an association between hyperuricaemia and the components metabolic syndrome.
High intake of fructose-sweetened beverages might increase uricaemia, since fructose is the only saccharide which
metabolism results in the formation of uric acid. Current knowledge does not allow distinguishing whether hype-
ruricaemia is causally related to the components of metabolic syndrome, or rather represents a marker of an en-
hanced risk, and poor outcome. No guidelines exist whether or not to treat asymptomatic hyperuricaemia in the
adolescents. Randomized controlled prospective clinical studies are needed to elucidate whether uric acid-lowe-
ring management would beneficially affect the prevalence of metabolic syndrome, and the incidence of cardio-
vascular disease.
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Uvod vo vzpriamenej polohe [1,2]. Podla Orowana mohla KM

U ¢loveka a niektorych vyssich primatov (Simpanzov,
orangutanov a goril) je v dosledku rovnakych mutécii
v géne urikdzy kyselina mocové (KM) koncovym pro-
duktom degradacie purinov. Ostatné cicavce syntetizu-
juce urikdzu metabolizuju puriny na alantoin. Zvysenie
koncentracii KM v plazme pravdepodobne umoznilo
hominidom konzumujicim potravu s nizkym obsa-
hom sodika lepsie regulovat, resp. udrzat, krvny tlak

vdaka strukturnej podobnosti s kofeinom pésobit ako
neurostimulans, a tak prispiet k zvyseniu inteligencie
[3]. Ini autori sa domnievaju, ze zvysené koncentracie
KM v plazme mohli prispiet k predizeniu Zivota homi-
nidov, nakolko KM je vyznamny antioxidant, zlepsuje
endotelidlne funkcie a pOsobi neuroprotektivne [4,5].
Z evolu¢ného hladiska teda mohlo mat zvysenie kon-
centracii KM v plazme vyhody.
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V modernej dobe, ked konzumujeme 10-20-krat viac
NaCl ako nasi predkovia v miocéne, sa tieto vyhody stra-
caju [1,2]. Pre vyznamné asociacie KM s kardiovaskular-
nymi a oblickovymi ochoreniami sa zvysené koncen-
tracie KM davaju do suvislosti s nepriaznivou klinickou
prognézou. Koncentréacie KM koreluju s mnozstvom fak-
torov zvysujucich riziko vzniku kardiovaskularnych a ob-
lickovych ochoreni, ako napr. s prehypertenziou, hyper-
tenziou, zvysenou reabsorpciou sodika v proximalnych
tubuloch, mikroalbumindriou, proteinuriou, obezitou,
aterogénnou dyslipidémiou, hyperinzulinémiou, hyper-
leptinémiou, hypoadiponektinémiou, inzulinovou rezis-
tenciou, ochorenim periférnych a koronarnych artérii,
dysfunkciou endotelu, ukazovatelmi oxida¢ného stresu
a mikrozépalu [6-9]. Tieto asociacie viak nevysvetluju,
¢i je KM kauzalnym faktorom, alebo len sprievodnym
znakom, resp. markerom zvyseného rizika.

Zdroje KM

Endogénne vznika KM pri degraddcii purinovych baz a pri
metabolizme fruktézy. Ku koncentracidm KM v plazme
prispievaju puriny vstrebané z potravy.

Hyperurikemicky Gcinok a Specifika
metabolizmu fruktozy

AZ 15 % celkového energetického prijmu ,moderne” sa
stravujucich adolescentov predstavuje fruktéza konzu-
movana vo forme napojov dosladzanych fruktézou ¢i sa-
chardzou [10]. Fruktéza stimuluje syntézu KM z aminoky-
selin a je jediny sacharid, pri metabolizme ktorého vznika
KM [11].V porovnani s glukézou, konzumacia fruktézy zvy-
Suje rendlnu exkréciu KM, zvysuje de novo syntézu mast-
nych kyselin v peceni s naslednou vys$sou postprandi-
alnou hypertriacylglycerolémiou, syntézu medidtorov
zapalu a akumulaciu viscerdlneho tuku; znizuje inzulinovu
senzitivitu, koncentracie HDL-cholesterolu a pokojovy
energeticky vydaj[12-14]. AZ u 25 % probandov, ktori kon-
zumovali pocas 2 tyzdnov 200 g fruktézy denne, sa mani-
festoval de novo metabolicky syndrém [15].

Odlisnost metabolizmu fruktézy od utilizacie inych sa-
charidov méze suvisiet s narastajucou incidenciou me-
tabolického syndromu, ktory méze fruktéza indukovat
aj pri nezvySenom energetickom prijme. Fruktéza neo-
vplyviiuje pocit nasytenosti nakolko neindukuje sekréciu
anorexigénnych peptidov (inzulinu a leptinu) a zvysuje
chut do jedla ovplyvnenim centrdlneho nervového sys-
tému [16,17]. Hoci asi dve tretiny deti a tretina dospelych
trpi malabsorpciou fruktézy v dosledku znizenej expre-
sie jej transportéru GLUT5 v tenkom creve, po opako-
vanej zétazi fruktézou sa expresia GLUT5 a ketohexoki-
ndzy, ktord fosforyluje fruktézu, zvysuje [10,18,19].

Priciny sekundarnej hyperurikémie

Obli¢ky vylucuju 70 % endogénne nasyntetizovanej
a z potravy pochddzajlcej KM. Laktat, slu¢kové a tia-
zidové diuretika inhibuju rendlnu exkréciu KM v proxi-
malnom tubule. Hyperurikémia sprevadza aj ochorenia
obliciek v¢itane polymorfizmov v génoch aniénovych

transportéroy, stavy spojené s prekro¢enim prahu re-
cyklacie purinov (nadmerna fyzickd ndmaha, masivne
poskodenie buniek) a ochorenia tenkého ¢reva, ktoré
vylucuje asi 30 % z poolu KM [20-22].

Komponenty metabolického syndréomu

a kyselina mocova

Metabolicky syndrom je nendhodny spolocny vyskyt na-
vzdjom prepojenych znakov, zvysujucich riziko vzniku
srdcovocievnych chordb a diabetu 2. typu [23]. Jeho
hlavnymi komponentmi su porucha homeostazy gluké-
zy, obezita, aterogénna dyslipidémia a artériova hyper-
tenzia. Kritérid expertnych skupin pre diagnostiku meta-
bolického syndrému u dospelych sa ¢iastoc¢ne lisia. Napr.
NCEP ATP Il a IDF kritéria neobsahuju na rozdiel od defi-
nicii WHO a EGIR inzulinovu rezistenciu; EGIR, NCEP ATP
Il a IDF podmienuju diagnézu centralnou obezitou na
rozdiel od WHO, ktora pripusta aj klasifikaciu na zaklade
indexu telesnej hmotnosti - BMI [23-26].

Situacia okolo definicie a kritérii klasifikacie metabo-
lického syndromu u deti a mladistvych je komplikova-
nd. Na Uskalia upozoriiuje aj ceska a slovenska literatu-
ra [27,28]. IDF zverejnila stru¢nu a presnu definiciu MS
aj pre deti a mladez [29]. Klu¢ovym kritériom u deti od
10 rokov veku a mladistvych je aj v tejto definicii cen-
tralna obezita ur¢end 90. percentilom obvodu pasa
vzhladom na vek a pohlavie (hrani¢né hodnoty pre kla-
sifikdciu ostatnych komponentov su pevne stanove-
né). Hodnoty popula¢nych kritérii sa v roznych kraji-
nach lisia, a napr. na Slovensku populac¢né tabulky pre
obvod pésa deti a mladistvych neexistuju. Autori v pe-
diatrickej literature klasifikuju centralnu obezitu zried-
kavo, za kritérid obezity volia naj¢astejsie rozne percen-
tily BMI, percentily alebo percenta telesnej hmotnosti,
obsah tuku v organizme, alebo ich kombinaciu. Z takto
vyplyvajuceho nedostatku udajov v literature diskutu-
jeme vo vztahu KM a metabolického syndromu obe-
zitu, nie brudnu tu¢notu. Za dalSie Uskalie definicie me-
tabolického syndromu u mladistvych povazuju niektori
autori pouzitie glykémie nalacno ako ukazovatela po-
ruchy glukézového metabolizmu. Odévodiiuju to sku-
toc¢nostou, ze najma mladistvi a mladi dospeli udrziava-
ju v pociato¢nych stadiach dysregulacie metabolizmu
glukézy normoglykémiu hyperinzulinémiou, ¢o ma za
nasledok klasifikdciu normoglykemickych inzulin-rezis-
tetnych probandov ako jedincov bez poruchy homeo-
stazy glukézy. Napr. v skupine 159 obéznych (obezita
definovand ako BMI = 95. percentil pre dany vek a po-
hlavie) deti a mladistvych vo veku 10-16 rokov bola
prevalencia zvysenej glykémie na la¢no (> 5,6 mmol/I)
3,8 %, prevalencia inzulinovej rezistencie vak dosaho-
vala 66-87 %, podla pouzitych kritérii [30].

Vztah hyperurikémie ku komponentom metabolic-
kého syndrému je zndzorneny na schéme.

Hypertenzia
Spomedzi vietkych komponentov metabolického syn-
drému je najlepsie zdokladovany patofyziologicky me-
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Schéma. Uloha hyperurikémie v patogenéze metabolického syndrému
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Zvysené koncentracie kyseliny mocovej mézu prispievat k vzniku komponentov metabolického syndrému - hypertenzie, obezity, inzulinovej rezis-
tencie a nepriamo aj aterogénnej dyslipidémie. Zaroven hypertenzia, obezita a inzulinova rezistencia mézu zapricinovat hyperurikémiu. Vysoky pri-
jem fruktozy zvysuje urikémiu a podiela sa na vzniku aterogénnej dyslipidémie a inzulinovej rezistencie.

chanizmus, ktorym KM vyvolava hypertenziu. Mierna
hyperurikémia spociatku indukuje reverzibilnd na
sol' necitlivd hypertenziu. Perzistencia hyperurikémie
vedie k vyvinu na sol citlivej hypertenzie, ktord uz nie
je mozné zvratit navodenim normourikémie [31]. Vo
véasnych fazach hypertenzie hra dolezitu ulohu akti-
vdcia renin-angiotenzinového systému a down-regula-
cia tvorby NO [32]. K fixacii hypertenzie dochadza, ked'
KM indukuje poskodenie intersticia a arteriol oblicky
a hypertrofiu glomerulov. V mechanizme sa uplatruje
aktivacia kindz, transkripénych faktorov, tvorba cyk-
looxygendzy, rastovych faktorov, indukcia zépalovej re-
akcie, oxida¢ného stresu a epitelovo-mezenchymalnej
transformacie tubuldrnych buniek [33-40].

Aj hypertenzia méze vyvolat hyperurikémiu. Mikro-
vaskuldrne ochorenie obli¢ky a zvySena renalna vasku-
larna rezistencia znizuju prietok krvi oblickou. Vznika-
juci laktat moze kompetitivne inhibovat exkréciu KM
[20,41].

U mladistvych a mladych dospelych asymptoma-
tickd hyperurikémia predchadza manifestacii primarnej
hypertenzie a ovela castejsie sprevadza primarnu ako
sekundéarnu hypertenziu [42-44]. V nasej literatdre sa
hyperurikémii pri hypertenzii venuju Spinar et al [45];
sucasné vedomosti o vztahu KM a hypertenzie u mla-
distvych sme zhrnuli v osobitnom ¢lanku [46].

Obezita

Obezita a centradlna obezita su ¢asto sprevadzané hyper-
urikémiou, kauzalita tohto vztahu je vsak nejasna. KM
priamo inhibuje B-oxidaciu mastnych kyselin a stimu-
luje lipogenézu v peceni [39]. Znizuje rendlnu exkréciu
leptinu a zvysuje jeho tvorbu indukciou expresie jeho
génu [47]. Leptin zniZzuje rendlnu exkréciu KM [47].
Autori malej studie u dospelych muzov sa domnievaju,
Ze pri visceralnej obezite je hyperurikémia ¢astejsie do-
sledkom nadprodukcie KM a pri subkutdnnom type
obezity zase dosledkom znizenej renélnej exkrécie KM
[48].
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Inzulinova rezistencia

Nie je Uplne jasné akym mechanizmom indukuje hyper-
urikémia inzulinovu rezistenciu. Predpoklada sa, ze KM
méze priamo blokovat receptory na B-bunkach pankre-
asu, alebo spésobuje inzulinovu rezistenciu nepriamo,
indukciou oxida¢ného stresu a zapalovej reakcie v he-
patocytoch a Langerhansovych ostrov¢ekoch, a in-
hibiciou sekrécie adiponektinu v tukovych bunkach
[10,39,49,50].

Hyperinzulinémia per se moéze indukovat hyperurik-
émiu. Inzulin po interakcii so svojimi receptormi zvy-
Suje reabsorpciu sodika v tubuloch obli¢ky, ¢o ma za
nasledok znizenie rendlnej exkrécie KM [51,52].

Aterogénna dyslipidémia

Vztah medzi hyperurikémiou a hypertriacylglycerolé-
miou je pravdepodobne nepriamy. Simultanne zvyse-
nie koncentracii KM a TAG moéze navodit vysoky prijem
fruktézy stimulaciou lipogenézy, a hyperinzulinémia,
ktord zvySuje uvolfovanie volnych mastnych kyse-
lin z periférnych tkaniv, a zaroven aj reabsorpciu KM
[51,53].

Aj ked KM nie je zaradend medzi diagnostické kritéria
metabolického syndrému, vztah medzi hyperurikémiou
a metabolickym syndrémom ¢i jeho komponentmi bol
zdokumentovany ako u dospelych [54], tak i u deti a dospie-
vajucich. V prehlade sa zameriavame na vztahy medzi KM
a komponentmi metabolického syndromu najma u deti
a adolescentov, nakolko tito netrpia vyznamnymi komorbi-
ditami sekundarne modulujicimi metabolizmus KM.

KM a obezita u deti a adolescentov
Vysledky observacnych stadii

V nasej studii sme vysetrili 102 deti a adolescentov vo
veku 10-18 rokov (priemerny vek 12,6 + 2,3 roku) s ne-
liecenou novodiagnostikovanou nadhmotnostou alebo
obezitou (BMI 31,2 + 4,6 kg/m? z-skére BMI 5,0 + 1,6,
rozmedzie 1,7-10,8) a porovnali sme ich koncentracie
KM s hodnotami nameranymi vo vekom zodpovedaju-
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Graf 1. Vztah medzi koncentraciami kyseliny mocovej v plazme a z-skére indexu telesnej hmotnosti

u 10-18-ro¢nych deti a adolescentov
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BMI - index telesnej hmotnosti (body mass index); nadhmotnost a obezita su klasifikované vzhladom na vek a pohlavie

Graf 2. Vztah medzi koncentraciami kyseliny mocovej a HDL-cholesterolu v plazme u 10-18-rocnych deti

a adolescentov
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Graf 3. Vztah medzi koncentraciami kyseliny mocovej a triacylglycerolov v plazme u 10-18-ro¢nych deti
a adolescentov
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cej kontrolnej skupine devatnastich chudych proban-  merne o 38 % vyssie koncentracie KM (333 £ 69 umol/I
dov (BMI 18,6 + 1,6 kg/m? z-skére -0,3 + 0,6; rozme-  vs 242 + 49 ymol/l, p < 0,001). Vztah medzi KM a z-skére

dzie -1,2-0,8; p < 0,001). Mladistvi s nadhmotnostou ¢i ~ BMI v tejto kohorte je na graf 1. Po korekcii na vek a po-
obezitou mali v porovnani s kontrolnou skupinou prie-  hlavie je mozné prisudit 34 % vo variabilite koncentracii
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KM na vrub z-skére BMI. Vztahy medzi centralnou obezi-
tou a KM sme pre nemoznost popula¢nej standardiza-
cie v slovenskom meradle nesledovali.

Rakuske obézne deti a adolescenti (spbésob klasifikacie
obezity autori neudali) vo veku 10-22 rokov mali 0 22 %
vyssie koncentracie KM ako chudi probandi (obézni:
n = 355, KM 333 + 77 umol/l; chudi: n = 200, KM 274
+ 65 pmol/l, p < 0,001). Koncentracie KM vyznamne kore-
lovali so systolickym tlakom krvi (STK), pomerom hrubky
intimy a médie spolo¢nych krkavic, obvodom pdsa, in-
zulinovou rezistenciou a inzulinémiou nala¢no, nie viak
s koncentraciami glukézy a volnych mastnych kyselin [55].

U obéznych japonskych deti a mladistvych (6-14 rokov,
n = 1027) pozorovali 24% prevalenciu hyperurikémie
u chlapcov a 15% u dievcat (p < 0,01). U oboch pohlavi
sa prevalencia zvysovala s vekom. Hyperurikémia kore-
lovala so stupriom obezity, STK a HDL-cholesterolom.
Autori definovali obezitu ako telesnd hmotnost prevysu-
jucu $tandardnu hmotnost Japoncov vzhladom na vek
a vysku o = 20 % [56].

Ceski autori nenasli vyznamny vztah medzi sono-
graficky stanovenym mnozstvom viscerdlneho tuku
a koncentraciami KM u obéznych deti a dospievajucich
(n = 69, vekové rozmedzie 7-18 rokov, obezita defino-
vana ako BMI > 97. percentil vzhladom na vek a pohla-
vie) [57]. U slovenskych obéznych deti a adolescentov
korelovala echokardiograficky stanovena hrubka epi-
kardialneho tuku s koncentraciami KM a inymi kardio-
metabolickymi rizikovymi markermi [58].

Vysledky intervencénych stadii

Hmotnost obéznych adolescentov (obezita definovana ako
BMI > 95. percentil vzhladom na vek a pohlavie) s hyper-
tenziou ¢i prehypertenziou, ktori uzivali alopurinol alebo
probenecid ostavala nezmenend, alebo mierne klesala,
probandi uzivajuci placebo priberali. Pri¢iny rozdielneho
Ucinku su nejasné: vietkym ucastnikom 3tudie odporudili
schudnut, dodrziavanie diéty a cvic¢enia sa vSak nesledo-
valo. Znizenie hmotnosti mohlo byt dosledkom znizeného
prijmu soli, ndpojov s obsahom fruktézy alebo neziaducich
ucinkov terapie (nauzea, nechutenstvo) [59-61].

Polski autori porovnavali G¢inky samotnej nefarma-
kologickej redukcie hmotnosti (telesna aktivita a diéta)
a kombinécie s metforminom u 10-17-ro¢nych proban-
dov s nadhmotnostou alebo obezitou (n = 113) [62],
ktoré definovali podla IOTF Standardov podla Coleho
et al [63]. U 78 % probandov, ktori schudli, sa urikémia
znizilao =5 %, u58 % o = 10 %. Po 1ro¢nej nefarmako-
logickej intervencii dosiahli vyznamné znizenie telesnej
hmotnosti s poklesom urikémie len u diev¢at. Chlapci
neschudli a koncentracie KM sa vyznamne nezmenili.
Vysledkom kombinovanej lie¢by bola redukcia hmot-
nosti aj urikémie u oboch pohlavi, vyraznejsia u diev-
c¢at [62]. Hypourikemicky u¢inok metforminu, popisany
aj u dospelych, je pravdepodobne désledkom zvysenej
rendlnej exkrécie KM [64-66].

V nemeckej studii u 9-13-ro¢nych mladistvych s nad-
hmotnostou ¢i obezitou (definované ako BMI = 90., resp.

97. percentil vzhladom na vek a pohlavie) zameranej na
znizenie telesnej hmotnosti cvi¢cenim a diétou (n = 484)
sa po roku podarilo dosiahnut vyznamné znizenie te-
lesnej hmotnosti v ramci rozmedzia obezity a zlepSenie
niektorych rizikovych faktorov vzniku kardiovaskular-
nych ochoreni bez vyznamnych zmien urikémie. V kon-
trolnej skupine probandi (n = 533) pribrali a urikémia sa
u nich mierne, ale vyznamne zvysila [67].

KM a aterogénna dyslipidémia u deti

a adolescentov

Ceski autori zistili, ze potomkovia rodi¢ov s hyperlipo-
proteinémiou maju uz v rannej mladosti zvysené kon-
centracie KM [68]. V nasej studii mali probandi s nad-
hmotnostou a obezitou vyznamne vyssie koncentracie
triacylglycerolov (1,45 + 0,71 pmol/l vs 0,90 + 0,44 pmol/I,
p < 0,001) a nizsie koncentracie HDL-cholesterolu (1,02
+ 0,22 pmol/l vs 1,39 + 0,20 pmol/I, p < 0,001) ako ich
chudi rovesnici. Korelacia medzi koncentraciami KM
a TAG, resp. HDL-C je na graf 2 a graf 3. Obdobné vztahy
boli popisané aj v studiach ktoré diskutujeme v rdmci
metabolického syndrému.

KM a metabolicky syndréom u deti

a adolescentov

Vysledky observacnych studii

Zvysené koncentracie KM u obéznych adolescentov
(obezita definovana ako telesna hmotnost vyssia aspon
0 20 % ako normalna hmotnost zodpovedajica vyske
probanda a percento telesného tuku merané kaliperom
> 25 % u chlapcov a > 30 % u diev¢at) s metabolickym
syndrédmom v porovnani so zdravymi (359 + 83 pmol/I
vs 280 + 67 umol/l, p < 0,05) popisali madarski autori
pred 10 rokmi. PovaZovali to za paradoxny nalez, na-
kolko obézni mali zaroven znizenu antioxida¢nu kapa-
citu plazmy a vyssie ukazovatele oxida¢ného stresu [69].

Z analyzy udajov od 1 370 mladistvych vo veku 12-17
rokov v studii NHANES (1999-2002) vyplynulo, Ze preva-
lencia metabolického syndrému sa zvysuje z 1 % u pro-
bandov s koncentraciami KM v 1. kvartile (< 250 pmol/I)
na 21 % u probandov s koncentraciami KM vo 4. kvar-
tile (= 339 pmol/I). Koncentracie KM vyznamne korelovali
s brusnou tu¢notou, hypertriacylglycerolémiou a hyper-
glykémiou. Pravdepodobnost prevalencie metabolic-
kého syndrému sa vyznamne zvy3ovala (odds ratio — OR:
2,52; 95% konfiden¢ny interval - Cl 1,87-3,41) s kazdym
zvy$enim koncentracie KM o 60 umol/I [70].

V stadii u 299 deti a mladistvych vo veku 4-18 rokov
mali metabolicky zdravi (tj. bez inych komponentov
metabolického syndrému) obézni probandi priemerne
0 20 % nizsie koncentracie KM ako obézni s metabolic-
kym syndrémom (KM 303 + 65 pmol/I vs 361 + 89 umol/l,
p < 0,001). V multivariantnej analyze bola KM najlepsim
prediktorom metabolického syndrému: OR 2,2; Cl: 1,5-
3,2 pri zvyseni koncentracie KM o 60 pmol/I [71]. Ob-
dobné vysledky popisuju autori aj u dospelych, u ktorych
vsak boli okrem KM nezavislymi vyznamnymi prediktormi
aj adiponektin a leptin [72].
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Vo vyssie uvedenej studii 6-14-ro¢nych obéznych ja-
ponskych deti a mladistvych bola prevalencia metabo-
lického syndrému 2-krat vyssia u probandov s hyper-
urikémiou (30 %) v porovnani s normourikemickymi
(14 %) [56].

V inej japonskej studii u 12-15-ro¢nych mladistvych
mali chlapci (n = 518) s koncentraciami KM v rozmedzi
najvyssieho kvartilu vyznamne vyssiu prevalenciu brus-
nej tu¢noty, hypertenzie a dyslipidémie v porovnani so
skupinou s koncentraciami KM v najnizSom kvartile.
Riziko pritomnosti > 2 kardiometabolickych rizikovych
faktorov bolo OR 2,59 (Cl 1,16-5,79). U diev¢at (n = 440)
v najvyssom kvartile koncentréacii KM odhalili len vy-
znamne vyssiu prevalenciu brusnej tu¢noty, s rizikom
OR 1,54 (Cl 0,43-5,56). Hrani¢né hodnoty koncentra-
cie KM na identifikovanie pritomnosti viacerych fakto-
rov kardiovaskuldrneho rizika boli 381 umol/Il u chlap-
cov a 291 umol/l u diev¢at [73].

KM - prediktor manifestacie metabolického
syndrému

Taiwanska studia dokladd, Ze koncentracia KM v plazme
moéze predikovat manifestaciu metabolického syn-
dromu v adolescencii. Spomedzi 613 chlapcov vo veku
10-15 rokov sa v priebehu 2,7 + 0,9 roka manifestoval
metabolicky syndrém u 3,1 %. Chlapci s koncentraciami
KM vo 4. kvartile mali vyznamne vyssie riziko vzniku me-
tabolického syndrému (OR 6,39; Cl 1,41-29,08; p < 0,05)
v porovnani so skupinou v 1. kvartile, na vrub brus-
nej tu¢noty, zvyseného TK, triacylglycerolov a nizkych
hodnét HDL-cholesterolu. Pre vznik metabolického
syndrému mala koncentracia KM > 452 pumol/l 78,9%
pozitivhu a 94,1% negativnu prediktivhu hodnotu. Ne-
zavislymi prediktormi manifestacie metabolického syn-
dréomu bol obvod pésa > 90. percentil, STK = 130 mm
Hg alebo DTK = 85 mm Hg a urikémia > 452 umol/I [74].

KM a diabetes 2. typu
Na spojitost hyperurikémie s diabetom 2. typu u dospe-
lych hypertonikov s hypertrofiou lavej komory prvykrat
poukdzali vysledky studie LIFE. ZvySenie koncentracie
KM o 77 umol/l vyznamne zvysovalo riziko vzniku dia-
betu (hazard ratio - HR 1,29; Cl 1,18-1,42; p < 0,001) [75].
Retrospektivna analyza 8 prospektivnych studiiu 32 016
dospelych v strednom a starSom veku poukazala na zvy-
$ené relativne riziko (RR) vyvinu diabetu 2. typu u pro-
bandov v najvyssej kategoérii koncentracii KM (RR 1,56;
Cl 1,39-1,76) v porovnani s najnizSou kategoériou. Kazdé
zvysenie koncentracie KM o 60 umol/l zvysovalo riziko
vzniku diabetu o 6 % (RR 1,06; 95% Cl 1,04-1,07), neza-
visle od inych rizikovych faktorov (najma komponentov
metabolického syndrému) [76]. Udaje o vztahu medzi
urikémiou a rizikom vzniku diabetu 2. typu u deti a ado-
lescentov sme v dostupnej literature nenasli.

Zaver
Spomedzi komponentov metabolického syndrému aso-
ciuje u adolescentov KM najma s hypertenziou, brusnou

tu¢notou a aterogénnou dyslipidémiou, volnejsie alebo
vobec (v zavislosti na populacii) s markermi véasnej poru-
chy homeostazy glukézy. Pritomnost asymptomatickej
hyperurikémie u adolescentov naznacuje zvysené riziko
vzniku metabolického syndrému, a v spojitosti s meta-
bolickym syndrémom moéze poukazovat na pritomnost
vcéasnych vaskuldrnych abnormalit a riziko vyvinu kardi-
ovaskularnych ochoreni. Nie je v3ak jasné, preco maju
len niektori adolescenti s asymptomatickou hyperuriké-
miou metabolicky syndrém, alebo preco nemaju vietci
mladistvi s metabolickym syndrémom hyperurikémiu.

Nateraz ostava nejasné, ¢i ma KM kauzalny vztah k me-
tabolickému syndrému, alebo je len sprievodnym znakom
poukazujucim na riziko nepriaznivej progndzy. Nie je ani
jasné ¢i je KM vhodnym biomarkerom na odhalenie bu-
ducej hrozby nepriaznivého metabolického fenotypu
u mladistvych este pred plnym rozvojom metabolického
syndrému. Zasadny postoj k tymto otdzkam prinesu len
vysledky randomizovanych kontrolovanych prospektiv-
nych klinickych studii sledujucich ¢i znizenie urikémie po-
zitivne ovplyvni vyvin poskodenia cielovych organov a in-
cidenciu kardiovaskularnych choréb.

V sucasnosti prislusné odborné spolo¢nosti nezaujali
postoj k tomu, Ze ¢i, a ako, liecit asymptomaticku hype-
rurikémiu u obéznych mladistvych alebo mladistvych
s metabolickym syndrémom, resp. jeho komponentmi.
Pozorovania a mechanistické doklady naznacuju ze
hyperurikemicki obézni adolescenti a mladistvi s meta-
bolickym syndrémom mézu zo znizenia hyperurikémie
profitovat. Mierna a stredne zavazna hyperurikémia spo-
jend s uvedenymi metabolickymi dysregulaciami je ¢ias-
to¢ne ovplyvnitelnd nefarmakologickou intervenciou.
Vysledkom diétoterapie zameranej na znizenie prijmu
potravin s vysokym obsahom purinov je vacsinou len
mierne znizenie koncentracii KM. U¢innejsim opatre-
nim je vylucenie ndpojov dosladzanych fruktézou. Kon-
zumédcia fruktézy v prirodzenej forme (ovocie, prirodné
nedosladzané ovocné stavy) hyperurikémiu a jej nezia-
duce ucinky nenavadza, nakolko sa uplatriuje ochranny
efekt vysokého obsahu draslika a antioxidantov (vitamin
C, resveratrol, kvercetin, iné flavonoidy) v ovoci [77]. Zni-
zenie hmotnosti obéznych mladistvych nefarmakologic-
kou intervenciou zmeny zivotného stylu nie je vzdy spre-
vadzané znizenim urikémie. Cielena prevencia ochoreni
vyplyvajlcich z nespravneho Zivotného stylu si vyza-
duje vypracovanie aimplementaciu edukacnych progra-
mov oslovujucich rodicov a ich potomkov. Ich sucastou
by mali byt informécie o metabolizme KM a moznos-
tiach nefarmakologickej prevencie asymptomatickej
hyperurikémie.

Pravdepodobnost manifestacie dny, uratovej nefro-
litidzy, ¢i zlyhania obliciek u os6b s asymptomatickou
hyperurikémiou je velmi nizka. Farmakologickd liecba
izolovanej asymptomatickej hyperurikémie predstavuje
riziko zdvaznych neziaducich Gc¢inkov a nepovazuje sa
za opodstatnenu, pokial pacient nema extrémnu hyper-
urikémiu (> 500 pmol/l) a osobnu, alebo zavaznu ro-
dinnd, anamnézu dny, uratovej nefrolitidzy ¢i nefropatie.
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Farmakologicku intervenciu pri zavaznej asymptomatic-
kej hyperurikémii treba individudlne zvazit aj u vysokori-
zikovych pacientov s hypertenziou, diabetom, zlyhanim
obliciek alebo ischemickou chorobou srdca [78].
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