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Hyperurikemie se vyskytuje u 60 % pacientů s chronickým onemocněním ledvin (CKD) a dna asi u 25 % těchto pacientů. 
I přes častý společný výskyt není vliv kyseliny močové na progresi onemocnění ledvin jednoznačně objasněn. O indika-
cích k léčbě asymptomatické urikemie u pacientů s CKD se vedou spory. Převaha důkazů naznačuje, že asymptomatická 
hyperurikemie je pravděpodobně škodlivá, ale může se týkat zejména určitých podskupin pacientů, a to pacientů se 
systémovými depozity urátu, urátovou krystalurií nebo urolitiázou a pacientů s vysokou intracelulární hladinou kyseliny 
močové. Současné důkazy nepodporují nasazení inhibitorů xantinoxidázy ke zmírnění progrese CKD u pacientů s asymp-
tomatickou hyperurikemií.
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Hyperuricaemia and kidneys
Hyperuricaemia occurs in 60% of patients with chronic kidney disease (CKD) and gout in about 25% of these patients. Despite 
the frequent co-occurrence, the influence of uric acid on the progression of kidney disease is not clearly understood. There is 
controversy over the indications for treatment of asymptomatic uricemia in patients with CKD. The preponderance of evidence 
suggests that asymptomatic hyperuricaemia is likely to be harmful, but may be particularly relevant to certain subgroups of 
patients, namely those with systemic crystal deposits, urate crystalluria or urolithiasis, and those with high intracellular uric 
acid levels. Current evidence does not support the deployment of xanthine oxidase inhibitors to ameliorate the progression 
of CKD in patients with asymptomatic hyperuricaemia. 
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Klinicky významné chronické onemocnění ledvin (CKD) je defi-

nováno jako glomerulární filtrace (GFR) nižší než 60 ml/min/1,73 m2 

trvající déle než 3 měsíce. Odhaduje se, že CKD postihuje 15 % dospělé 

populace ve Spojených státech a 8 až 16 % populace na celém světě, 

což představuje pro zdravotní a sociální systém značný problém (1).

Hyperurikemie je definována jako abnormálně vysoká koncentrace 

kyseliny močové v séru, tj. nad 416 μmol/l u mužů a nad 357 μmol/lu žen. 

Průměrná koncentrace kyseliny močové v séru se v průběhu minulého 

století v mnoha populacích postupně zvyšuje. V posledních letech je 

hlavním zdrojem epidemiologických údajů o hyperurikemii v západních 

zemích americký Národní průzkum zdraví a výživy (NHANES). V analýze 

z let 2009–2010 činila prevalence hyperurikemie v dospělé populaci USA 

upravená podle věku 19,3 % (2). Prevalence hyperurikemie se zvyšuje 

s věkem a je vyšší u mužů než u premenopauzálních žen, protože es-

trogen zvyšuje vylučování urátu ledvinami. Prevalence hyperurikemie 

se v čase zvyšuje. Podle údajů NHANES se v USA významně zvýšila 

z 19 % v letech 1988–1994 na 21,5 % v letech 2007–2008. V pobřežních 

oblastech východní Číny byla prevalence hyperurikemie v roce 2008 

odhadována na 13 %, zatímco v 80. letech 20. století se předpokládalo, 

že se prakticky nevyskytuje (2, 3).

Hyperurikemie je obvykle spojována s rizikem dny, ale stále častěji 

je hladina kyseliny močové považována za klinicky relevantní marker 

jiných onemocnění. Kyselina močová je konečný produkt metabolismu 

purinů u lidí. Je nejen příčinou dny, ale může hrát roli i při vzniku kardi-

ovaskulárních onemocnění, jako je hypertenze, fibrilace síní, chronické 

onemocnění ledvin, srdeční selhání, ischemická choroba srdeční a kar-
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diovaskulární úmrtí. Několik klinických studií uvádí kyselinu močovou 

v séru jako prediktivní marker kardiovaskulárních následků. Ačkoli kau-

zalita mezi hyperurikemií a kardiovaskulárními onemocněními zůstává 

kontroverzní, zájem o kyselinu močovou roste vzhledem k rostoucí 

prevalenci hyperurikemie ve světě (4, 5).

Hyperurikemie se může podílet na na akceleraci CKD. Patogeneze 

poškození ledvin vyvolaného kyselinou močovou zahrnuje více mecha-

nismů – endoteliální dysfunkce, aktivace systému renin-angiotenzin, 

snížená produkce oxidu dusnatého, fibróza intersticia a oxidační stres 

přispívají ke glomerulární hypertenzi, hypertrofii a případné skleróze. 

Vzhledem k zjištění této souvislosti byly provedeny klinické studie, 

které hodnotily vztah mezi léčbou snižující hladinu kyseliny močové 

a progresí CKD, avšak s nejednoznačnými výsledky (4, 5, 6).

Možný vztah kyseliny močové a onemocnění ledvin je již zkoumán 

více než 100 let (7). Mahomed v 70. letech 19. století předpokládal, že 

zvýšení kyseliny močové v séru souvisí se zvýšením krevního tlaku. Brzy 

poté skotský autor Haig1 postuloval, že kyselina močová zprostředková-

vá mnoho nemocí včetně chronického onemocnění ledvin, hypertenze, 

diabetu a „revmatismu“ (8).

Problematickým aspektem hodnocení úlohy kyseliny močové při 

rozvoji nebo progresi chronického onemocnění ledvin je množství 

faktorů v každé studii, které mohou ztížit hodnocení nálezů. Konkrétním 

příkladem může být relativně malá výpovědní hodnota urikemie oproti 

intracelulární koncentraci kyseliny močové, kterou lze stanovovat jen 

problematicky. Vzhledem k tomu, že kyselina močová je převážně 

odstraňována z 66 % ledvinami, je pokles GFR téměř vždy spojen se 

zvýšením kyseliny močové v séru. Definitivní zodpovězení otázky, zda 

je hyperurikemie jen laboratorním korelátem, nebo aktivním promoto-

rem bludného kruh zhoršování funkce ledvin, vyžaduje klinické studie 

s dobře definovanou studijní populací, které dosud nebyly provedeny. 

U pacientů se závažným zvýšením kyseliny močové se mohou vyvinout 

ledvinové konkrementy, které mohou způsobit nespecifické opakované 

poškození v důsledku obstrukce, infekce nebo obojího a mohou se 

u nich vyvinout intratubulární nebo intraparenchymové urátové krysta-

ly. V případě urátové nefropatie však nejde o mechanismus relevantní 

pro běžnou populaci, která dnou netrpí.

Role farmakoterapie
Inhibitory xantinoxidázy představují první linii v léčbě hyperurike-

mie. Alopurinol je purinový inhibitor, febuxostat je zástupcem nepuri-

nových inhibitorů xantinoxidázy. V listopadu 2017 vydal americký Úřad 

pro kontrolu potravin a léčiv varování týkající se užívání febuxostatu 

kvůli jeho potenciální korelaci se zvýšeným rizikem kardiovaskulární 

mortality, a proto je třeba jej užívat s opatrností (9).

Druhou linii představují urikosurika (probenecid a benzbromaron), 

která působí prostřednictvím inhibice URAT1 (urátový transportér – 

membránový protein na apikální straně buněk ledvinových tubulů, 

zodpovědný za reabsorpci urátů z moči, čímž ovlivňuje koncentraci 

kyseliny močové v krvi) a GLUT9 (relativně nově objevený vysokokapa-

1.	 Alexander Haig (19. ledna 1853 – 6. dubna 1924) FRCP byl skotský lékař, odborník na výživu a propagátor vegetariánské diety. Byl znám především jako průkopník diety bez kyse-
liny močové.

citní urátový transportér) (10, 11). Nedávno bylo prokázáno, že užívání 

benzbromaronu může být spojeno s nižším rizikem cévní mozkové 

příhody u pacientů s diagnostikovanou dnou, závažnou limitací jeho 

použití je však hepatotoxický efekt (12). Ve vývoji jsou novější urikosurika 

a novější inhibitory xantinoxidázy.

Rekombinantní a pegylované urikázy (např. rasburikáza) se užívají 

v léčbě akutní urátové nefropatie zejména při cytotoxické léčbě v he-

matoonkologii a onkologii.

Inhibitory SGLT2 rovněž vedou ke snižování hladiny kyseliny močo-

vé, zejména u diabetiků a osob s CKD. Inhibice SGLT2 zvyšuje intralu-

minální glukózu, která bude komperuje s reabsorpcí kyseliny močové 

prostřednictvím GLUT9b. Jejich nefroprotektivní efekt však je mimořád-

ně komplexní a sahá dalece za efekty na snížení kyseliny močové (13).

Ke snížení hladiny kyseliny močové rovněž vedou estradiol a lo-

sartan, v jejichž případě jde o důsledek inhibice URAT1 a GLUT9 (14). 

Fenofibrát působí pouze prostřednictvím inhibice URAT1 (15).

Studie zaměřené na snižování kyseliny močové 
u CKD

V nedávné době byly dokončeny a publikovány dvě velké, dlouho 

očekávané randomizované kontrolované studie (RCT), které zkoumaly 

vlivu alopurinolu na progresi CKD. Zahrnuly pacienty s vysokým renál-

ním rizikem, kteří měli buď albuminurii, nebo prokázaný rychlý pokles 

odhadované GFR (eGFR).

Ve studii Preventing Early Renal Loss in Diabetes (PERL) byl alopuri-

nol testován proti placebu u 530 pacientů s diabetem 1. typu a znám-

kami onemocnění ledvin, tj. mírným až středním zvýšením albuminurie 

a eGFR mezi 45 a 100 ml/min × 1,73 m2 (s průměrnou hodnotou přibližně 

70 ml/min × 1,73 m2) nebo významným úbytkem GFR, tj. > 3 ml/min × 

1,73 m2/rok, v předchozích 3–5 letech.

Kontrolovaná studie, která hodnotila zpomalení progrese onemoc-

nění ledvin v důsledku inhibice xantinoxidázy (CKD-FIX), zahrnovala 

363 diabetických i nediabetických pacientů s CKD ve stadiu 3 nebo 4 

(průměrná hodnota eGFR přibližně 30 ml/min × 1,73 m2) a poměrem 

albuminu ke kreatininu (ACR) ≥ 265 mg/g nebo mírou poklesu eGFR 

≥ 3,0 ml/min × 1,73 m2 v předchozích 12 měsících (15,16).

V obou studiích byl pokles eGFR během sledování významný (při-

bližně -2,5 ml/min × 1,73 m2 za rok ve studii PERL a 3,3 ml/min × 1,73 m2 

za rok ve studii CKD-FIX), což naznačuje, že obě studijní kohorty byly 

vystaveny vysokému riziku progrese do konečného stadia ledvinného 

selhání (end stage kidney disase, ESKD), což je klinická situace, v níž 

by potenciální přínos léčby pro ledviny mohl být relevantní a snadno 

prokazatelný. Kromě toho bylo v obou studiích dosaženo účinného 

a trvalého snížení kyseliny močové v rameni s aktivní léčbou ve srovnání 

s placebem. Ve studii PERL se průměrná kyselina močová snížila ve 

skupině s alopurinolem z 363 μmol/l na počátku na 232 μmol/l v prů-

běhu léčby, zatímco ve skupině s placebem zůstala na hodnotě 363 

μmol/l. Podobně ve studii CKD-FIX zůstala průměrná hladina kyseliny 

močové ve skupině s placebem konstantní a ve skupině s alopurinolem 
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se snížila na 303 μmol/l ve 12. týdnu a zůstala na 315 μmol/l po celou 

dobu studie. Bylo dosaženo přibližně 35 % redukce urikemie, které je 

v podstatě srovnatelná s výsledkem pozorovaným ve studii PERL (36 %). 

Obě studie však ukázaly negativní výsledky z hlediska nefroprotekce, 

protože pokles GFR byl u obou skupin během sledování podobný.

Tyto výsledky byly v souladu s výsledky studie FEATHER (Febuxostat 

versus Placebo Randomized Controlled Trial Regarding Reduced Kidney 

Function in Patients with Hyperuricemia Complicated by Chronic Kidney 

Disease Stage 3), dříve publikované randomizované kontrolované studie 

s použitím febuxostatu (17).

Nedávno publikovaná metaanalýza s 3934 účastníky o vlivu léčby 

ke snížení kyseliny močové na kardiovaskulární a renální výsledky, která 

zahrnovala všechny tyto tři RCT, ukázala, že aktivní léčba inhibitory xan-

tinoxidázy nepřináší přínos v klinických endpointech, včetně závažných 

nežádoucích kardiovaskulárních příhod, úmrtnosti ze všech příčin a selhá-

ní ledvin (definované jako nejméně 30% pokles eGFR, zdvojnásobení sé-

rového kreatininu nebo selhání ledvin, jak bylo definováno v jednotlivých 

studiích). Analýza vlastně naznačila, že léčba zvýšené urikemie může mít 

potenciál zpomalit pokles GFR, ale tento účinek byl způsoben především 

studiemi s krátkým sledováním nebo nízkou kvalitou. Studie zahrnuté do 

této metaanalýzy vykazují významnou heterogenitu související s úrovní 

výchozí funkce ledvin, základním onemocněním a dalšími podmínkami, 

jako je užívání inhibitorů RAAS nebo významná míra přerušení léčby, což 

též mohlo významně ovlivnit výsledky (18).

V aktuálních doporučeních KDIGO je doporučováno osobám s CKD 

a symptomatickou hyperurikemií nabídnout intervence ke snížení 

hladiny kyseliny močové (úroveň 1C). Současně se má zvážit zahájení 

léčby snižující hladinu kyseliny močové u osob s CKD po první epizodě 

dny (zejména v případech, kdy neexistuje žádný precipitující faktor, 

kterému by bylo možné se vyhnout, nebo kdy je koncentrace kyseliny 

močové v séru 535 μmol/l. U osob s CKD a symptomatickou hyperuri-

kemií mají být preferovány inhibitory xantinoxidázy než urikosurika. Pro 

symptomatickou léčbu akutní dny u pacientů s CKD jsou dle doporučení 

KDIGO vhodnější nízké dávky kolchicinu nebo intraartikulární/orální 

glukokortikoidy než nesteroidní protizánětlivé léky (NSAID). Příklady 

nefarmakologických intervencí, které mohou pomoci předcházet dně, 

jsou omezení příjmu alkoholu, masa a kukuřičného sirupu s vysokým 

obsahem fruktózy (glukózo fruktózový sirup).U osob s CKD a asympto-

matickou hyperurikemií se nedoporučuje používat preparáty ke snížení 

sérové kyseliny močové, aby se oddálila progrese CKD (úroveň 2D) (19).

Akutní urátová nefropatie
Akutní urátová nefropatie (AUN) je charakterizována akutním oli-

gurickým nebo anurickým selháním ledvin, které je přinejmenším 

zčásti způsobeno precipitací kyseliny močové v distálních tubulech 

a sběrných kanálcích. V případě AUN způsobené nádorovým rozpadem 

však mohou k poškození ledvin přispívat i jiné mechanismy, například 

uvolňování látek z maligních buněk, které poškozují endotel.

UΑN nejčastěji vzniká v důsledku nadprodukce a nadměrné exkrece 

kyseliny močové u pacientů s rychlým obratem maligních buněk, vět-

šinou u lymfomu, leukemie nebo myeloproliferativního onemocnění 

(zejm. polycytaemia vera). Obvykle se objevuje po chemoterapii nebo 

ozařování, které vyvolají rychlou lýzu buněk, protože nukleové kyseliny 

uvolněné při cytolýze se přeměňují na kyselinu močovou.

Mezi méně časté příčiny UAN patří katabolismus tkání v důsledku 

záchvatů nebo léčby solidních nádorů, primární nadprodukce kyseliny 

močové v důsledku deficitu hypoxantin-guaninfosforibosyltransferázy 

(Lesch-Nyhanův syndrom) nebo hyperurikosurie v důsledku snížené 

reabsorpce urátu v proximálním tubulu, např. při akutním Fanconiho 

syndromu nebo při cvičení u pacientů s familiární renální hypourikemií 

v důsledku dědičného deficitu aktivity urát-aniontového transportéru 

URAT1 (20).

Akutní urátová nefropatie není obvykle spojena s žádnými symptomy 

vztahujícími se k močovým cestám, ačkoli v případě obstrukce ledvinné 

pánvičky nebo močovodu se může objevit bolest v boku. Klinické projevy 

se tedy neliší od jiných akutních poškození ledvin (AKI). Na diagnózu je 

třeba mít podezření tehdy, pokud se akutní poškození ledvin objeví v ně-

kterém z výše uvedených případů ve spojení s výraznou hуреrurikemií 

(plazmatická nebo sérová koncentrace urátů nad 800 µmol/l). U ostatních 

forem akutního poškození ledvin je koncentrace urátů v séru obvykle nižší 

než 700 µmol/l. Výjimku představuje prerenální poškození ledvin, u něhož 

dochází ke zvýšení proximální reabsorpce sodíku a urátů.

Při vyšetření moči a sedimentu při akutní urátové nefropatii lze často 

zjistit krystalky kyseliny močové, ale jejich absence tuto diagnózu nijak 

nevylučuje. K uvolňování dalších intracelulárních složek dochází také při 

výrazném rozpadu tkání (zejm. při syndromu nádorové lýzy), což může 

vést k hyperkalemii, hyperfosfatemii a hypokalcemii. Hyperfosfatemie 

může vést k akutnímu poškození ledvin, nezávisle na precipitaci kyseliny 

močové.

Strategie prevence AUN u pacientů s vysokým rizikem (např. lym-

fomy a některé leukemie, syndrom nádorové lýzy) spočívají v intenzivní 

intravenózní objemové expanzi a použití rekombinantní urát oxidázy 

(rasburikázy) k přeměně urátu na mnohem lépe ve vodě rozpustný 

alantoin nebo inhibitoru xantinoxidázy (alopurinol nebo febuxostat) 

ke snížení produkce kyseliny močové (20).

Terapie po vzniku akutního poškození ledvin spočívá v podávání 

alopurinolu, febuxostatu nebo rasburikázy a ve snaze „vyplavit“ krystaly 

kyseliny močové zvýšením výdeje moči pomocí intravenózních tekutin 

a kličkového diuretika. Bikarbonát by se v této době neměl podávat, 

zejména pokud pacient nemá metabolickou acidózu, protože se nepro-

kázala jeho účinnost a navíc může zvýšit riziko precipitace kalciumfosfátu. 

Hemodialýza může odstranit nadbytečný cirkulující urát u pacientů 

s přetrvávající oligurií nebo anurií a je efektivní při managementu hy-

pervolemie a dalších komplikací akutního poškození ledvin. Prognóza 

akutní urátové nefropatie je velmi dobrá, pokud je léčba zahájena včas.

Chronická urátová nefropatie
Chronická urátová nefropatie je formou chronického onemocnění 

ledvin, která je vyvolaná ukládáním urátových krystalů v dřeňovém 

intersticiu. Krystaly vyvolávají chronickou zánětlivou reakci podobnou 

té, která je pozorována při tvorbě tofů v kloubech, což může vést k in-

tersticiální fibróze a chronickému onemocnění ledvin Krystaly urátu 

v ledvinné dřeni mohou být prokázány při biopsii, klinické příznaky 

chronické urátové nefropatie jsou však spíše nespecifické: porucha 



HLAVNÍ TÉMA
Hyperurikemie a ledviny

|  17

  /  Vnitř Lék. 2025;71(1):14-17  /   VNITŘNÍ LÉKAŘSTVÍwww.casopisvnitrnilekarstvi.cz

funkce ledvin, nevýrazný močový sediment, mírná proteinurie a sérové 

koncentrace urátu často vyšší, než lze očekávat pro stupeň poruchy 

funkce ledvin. Proto je obtížné oddělit tuto poruchu od mnoha dalších 

příčin poruchy funkce ledvin, které se mohou vyskytnout u pacientů 

s hyperurikemií, jako je hypertenze, diabetes mellitus a obezita (21).

Důležitou diferenciální diagnózu v některých zemích stále předsta-

vuje poškození ledvin vlivem olova, v České republice by šlo o raritní stav.

Chronická urátová nefropatie byla v minulosti pozorována přede-

vším u lidí s manifestní dnou s přítomností tofů. V současné době se však 

má za to, že je vzácná, a někteří autoři se domnívají, že diagnózu nelze 

stanovit na základě klinického vyšetření bez biopsie ledviny. Diagnózu 

ztěžuje možné ovlivnění urikemie farmakoterapií (např. losartan urikemii 

snižuje, thiazidová diuretika ji zvyšují).

Pro úplnost je třeba ještě zmínti uromodulinové onemocnění ledvin 

dříve známé jako familiární juvenilní hyperurikemická nefropatie (FJΗN) 

nebo familiární juvenilní dnavá nefropatie, v současnosti nazývané jako 

autozomálně dominantní tubulointersticiální choroba ledvin (ADTKD) – 

jež je způsobená mutací genu pro uromodulin (UMOD).

Je charakterizována hyperurikemií a manifestní dnou již na počátku 

onemocnění a progresivním zhoršováním funkce ledvin. Hyperurikemie 

u těchto nemocných dobře reaguje na léčbu allopurinolem, dostupné 

důkazy však nasvědčují tomu, že depozice krystalů urátu v ledvinách 

není u této poruch primárním patogenetickým mechanismem chro-

nického onemocnění ledvin.

Závěr
U pacientů se symptomatickou hyperurikemií a chronickým one-

mocněním ledvin se má hyperurikemie léčit, stejně tak se má zvážit 

nasazení léčby ke snížení hladiny kyseliny močové po první atace dny. 

Lékem volby jsou inhibitory xantinoxidázy, které by měly být prefe-

rovány před urikosuriky. Je třeba zhodnotit i ostatní medikaci a popř. 

nahradit léky zvyšující hladinu kyseliny močové vhodnými alterna-

tivami. Ke snížení hladiny kyseliny močové přispívají některé sartany 

a také SGLT2 inhibitory, jejich efekt je však relativně slabý. V případě 

akutního dnavého záchvatu lze využít kolchicin nebo systémové či 

intraartikulární glukokortikoidy. Je též třeba vyloučit z diety rizikové 

potraviny (červené maso, fruktózu, alkohol), vhodná je dieta s obsahem 

nízkotučného mléka, zvýšeným obsahem vlákniny s preferencí rostlinné 

stravy. U asymptomatických pacientů s hyperurikemií v současnosti není 

allopurinol doporučován ke zpomalení progrese CKD.
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