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Hyperurikemie v ambulanci praktického lékaře
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Hyperurikemie, patologické zvýšení hladin kyseliny močové v séru, je nejvýznamnějším ovlivnitelným rizikovým faktorem vývoje 
dny. Prevalence hyperurikemie v populaci v posledních desetiletích narůstá. Riziko vývoje manifestní dny významně roste s výší 
urikemie. Pacienti s asymptomatickou hyperurikemií a dnou mají zvýšené riziko rozvoje komorbidit, zejména hypertenze, chro-
nického onemocnění ledvin a metabolického syndromu. Asymptomatická hyperurikemie a dna je spojena se zvýšenou celkovou 
a kardiovaskulární mortalitou. Základem úspěšné léčby hyperurikemie je poučení pacienta o podstatě onemocnění, o principech 
a cílech léčby i o jejích možných komplikacích. Léčba asymptomatické hyperurikemie by měla vždy zahrnovat režimová a dietní 
opatření, léčbu komorbidit, racionalizaci farmakoterapie a u některých pacientů rovněž hypourikemickou léčbu. U pacientů 
s manifestní dnou by hypourikemická léčba měla být zvažována již od prvních projevů. Léčba musí směřovat k dlouhodobému 
udržení urikemie nižší než 360 μmol/l. Důležitou součástí hypourikemické léčby by měla být i profylaktická léčba dnavých záchvatů. 
Účinnost a bezpečnost hypourikemické léčby je nutné monitorovat a na nesplnění cílů léčby reagovat změnou léčebné strategie.

Klíčová slova: dna, hyperurikemie, kardiovaskulární, léčba, riziko.

Hyperuricaemia in primary care

Hyperuricaemia, a pathological increase in serum uric acid levels, is the most significant modifiable risk factor for the devel-
opment of gout. The prevalence of hyperuricaemia in the population has been increasing during recent decades. The risk of 
developing gout increases significantly with the increase in uricaemia. Patients with asymptomatic hyperuricaemia and gout 
have an increased risk of developing comorbidities, especially hypertension, chronic kidney disease, and metabolic syndrome. 
Asymptomatic hyperuricaemia and gout are associated with increased overall and cardiovascular mortality. The basis of successful 
treatment of hypeuricaemia is the patient's awareness of the nature of the disease, the principles and objectives of the treatment, 
and its possible complications. The management of asymptomatic hyperuricaemia should include lifestyle and dietary measures, 
treatment of comorbidities, rationalization of pharmacotherapy and, in some patients, urate-lowering therapy as well. In patients 
with gout, hypouricaemic treatment should be considered since the first manifestations. Urate-lowering therapy should be aimed 
at long-term maintenance of uricaemia below 360 μmol/l. Prophylactic treatment of gout attacks should also be an important 
part of urate-lowering therapy. The efficacy and safety of hypouricaemic treatment should be monitored and responded to by 
changing the treatment strategy in the case of failure to meet treatment objectives.

Key words: gout, cardiovascular, hyperuricaemia, risk, treatment.

Hyperurikemie, patologické zvýšení hladin 

kyseliny močové v séru, je nejvýznamnějším 

ovlivnitelným rizikovým faktorem vývoje dny. 

Prevalence hyperurikemie se populaci pohy-

buje mezi 4 až 40 % (1). Srovnáním dat z celo-

národních průzkumů zdravotního stavu oby-

vatel Spojených států amerických (NHANES) 

vyplynulo, že prevalence hyperurikemie mezi 

roky 1988 až 2008 narostla o 3,2 % a je v sou-

časnosti prokazována u 21 % mužů a téměř 

5 % žen (2). Mezi nejčastěji uváděné příčiny 

nárůstu prevalence hyperurikemie patří zvy-

šující se průměrný věk, častější onemocnění 

ledvin, narůstající prevalence obezity, změna 

stravovacích návyků nebo extenzivní použí-

vání diuretik. 

Kyselina močová je u člověka konečným pro-

duktem metabolismu exogenních i endogenních 

purinů, které jsou prostřednictvím enzymatické 

kaskády metabolizovány na xanthin a za kataly-

tického působení enzymu xanthinoxidáza (XO) 

na výsledný produkt kyselinu močovou. U větši-

ny savců, s výjimkou lidí a primátů, tvoří součást 

jejich enzymatické výbavy rovněž urikáza, která 
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katalyzuje přeměnu kyseliny močové na dobře 

rozpustný alantoin. V důsledku této evoluční změ-

ny proto mají lidé a primáti vyšší sérové hladiny 

kyseliny močové, které se blíží jejímu saturační-

mu prahu okolo 400 μmol/l. K tvorbě kyseliny 

močové dochází zejména v játrech a v tenkém 

střevě. Její hladina je výsledkem rovnováhy 

mezi příjmem purinů potravou, jejich syntézou 

a degradací v organismu, aktivitou enzymu XO 

a mírou vylučování kyseliny močové z organis-

mu především ledvinami. Asi v 90 % případů je 

příčinou hyperurikemie snížení exkrece kyseliny 

močové ledvinami v důsledku poklesu ledvin-

ných funkcí při jejich chronickém onemocnění, 

v důsledku chronického užívání některých léků 

(např. diuretik), případně v důsledku vrozených 

poruch urátových transportérů v ledvinách. K dal-

ším příčinám hyperurikemie patří zvýšený příjem 

purinů potravou nebo nadměrná konzumace 

alkoholu a nápojů slazených fruktózou (3). Méně 

častou příčinou hyperurikemie je nadprodukce 

kyseliny močové v organismu v důsledku vroze-

ného metabolického defektu metabolismu puri-

nů nebo zvýšeného buněčného obratu například 

u onkologických pacientů. 

Role kyseliny močové v organismu je am-

bivalentní. V její struktuře jsou obsaženy labilní 

elektrony, a proto má značný oxidačně redukč-

ní potenciál. Na jedné straně je významným 

antioxidantem schopným vychytávat volné 

kyslíkové radikály a na druhé straně může být 

zdrojem urátových reaktivních forem kyslíku. 

V některých situacích, jako je například zánět ne-

bo tkáňová ischemie, dochází ke zvýšení expre-

se XO v makrofázích a endoteliálních buňkách. 

Nadprodukce kyseliny močové může přispět 

k navození oxidačního stresu, který se podílí 

na rozvoji endoteliální dysfunkce a předčasné 

aterosklerózy (4).

Překročí-li sérová koncentrace sodných 

a draselných solí kyseliny močové (urátu) je-

jich saturační práh, dochází k tvorbě urátových 

krystalů a k jejich ukládání do různých tkání, ze-

jména chrupavky a vaziva, kde alespoň zpočátku 

nemusí způsobovat žádné potíže. Saturační práh 

kyseliny močové v roztoku se v závislosti na pH 

a teplotě pohybuje v rozmezí 360–400 μmol/l 

a snižuje se například při poklesu pH nebo 

tělesné teploty (např. v periferních kloubech). 

Faktorů, které přispívají k rozvoji dny, je pravdě-

podobně více, protože k tomu dochází během 

5–10 roků u 2–36 % osob s hyperurikemií (5). 

Pokud však dojde k uvolnění urátových krys-

talů do kloubního prostoru, jsou pohlcovány 

makrofágy, aktivují tzv. NALP 3 inflamazom, 

specializovanou skupinu intracelulárních pro-

teinů, které hrají rozhodující roli v přirozených 

imunitních mechanismech, což zpustí akutní 

zánětlivou reakci zprostředkovanou zejména 

interleukinem-1β (IL-1β), která se klinicky mani-

festuje dnavým záchvatem. Až v 90 % případů 

je prvním projevem dny akutní monoartritida 

nejčastěji postihující první metatarzofalangeální 

kloub palce nohy (podagra). Dalšími postiženými 

klouby mohou být podle četnosti kolena, hlez-

na a drobné klouby nohou. Méně často se dna 

manifestuje symetrickou polyartritidou s domi-

nantním postižením drobných ručních kloubů. 

Období mezi záchvaty nazýváme interkritickým 

obdobím. V důsledku depozice urátových solí ve 

strukturách pohybového aparátu zahrnujících 

kloubní chrupavku, subchondrální kost, syno-

viální membránu nebo šlachy dochází k rozvoji 

charakteristické destruktivní artropatie a sekun-

dární osteoartrózy postižených kloubů, kterou 

označujeme jako chronickou tofózní dnu. 

Dna postihuje přibližně 1–2 % osob, zejména 

ve vyspělých zemích, 4–9× častěji muže a je tak 

pravděpodobně nejčastější artritidou manifestu-

jící se u osob starších 40 roků (6–9). Prevalence 

onemocnění narůstá s věkem, například ve Velké 

Británii trpí dnou přes 7 % mužů starších 65 let 

a téměř 3 % žen starších 85 let, ve Spojených 

státech amerických má dnu okolo 6 % mužů 

a 2 % žen (7, 10). 

Riziko manifestní dny narůstá v závislosti 

na výši urikemie. V Normative Aging Study se 

roční incidence dny ve skupině osob s urikemií 

nižší než 416 μmol/l pohybovala okolo 0,1 %, 

ale ve skupině osob s urikemií nad 530 μmol/l 

narostla až k 5 % (10). V této studii mezi nejsil-

nější prediktory vývoje dny, které však nebyly 

nezávislé na urikemii, patřily věk, body mass 

index, hypertenze, hladina cholesterolu a kon-

zumace alkoholu. Přehled spouštěcích faktorů, 

které mohou předcházet dnavému záchvatu je 

uveden v tabulce 1. 

Definitivní stanovení diagnózy dny je možné 

na základě průkazu urátových krystalů v syno-

viální tekutině nebo v aspirátu z dnavého tofu. 

Pokud není výpotek nebo aspirát z dnavého 

tofu dostupný, je možné ke stanovení diagnó-

zy použít některá z dostupných klasifikačních 

kritérií. V roce 2015 byla ve spolupráci Americké 

koleje revmatologů (ACR) a Evropské ligy proti 

revmatismu (EULAR) vytvořena nová Klasifikační 

kritéria pro dnu (7). Senzitivita nových klasifikač-

ních kritérií je 92 %, specificita dosahuje 89 %. 

K diagnostice dny se nověji používají moder-

ní, vysoce citlivé zobrazovací metody, zejména 

ultrasonografie a počítačová tomografie využí-

vající rentgenových paprsků o dvou energetic-

kých hladinách (dual-energy computed tomo-

graphy, DECT) (7). Tyto metody jsou schopny 

přesného zobrazení urátových depozit v kloub-

ních a periartikulárních strukturách, a to často 

i u asymptomatických pacientů s hyperurikemií. 

Hyperurikemie přispívá k rozvoji hyperten-

ze, chronického onemocnění ledvin a projevů 

metabolického syndromu. Ve velké metaanalýze 

zahrnující 18 studií (n = 55 607) Grayson a kol. 

potvrdili, že každé zvýšení urikemie o 1 % zvy-

šuje incidenci nově vzniklé hypertenze o 13 % 

(11). Kubawara a kol. v retrospektivní kohortové 

studii (n = 3 584) pozorovali, že výše urikemie je 

silný rizikový faktor rozvoje hypertenze z prehy-

pertenze (12). 

Otázka „Co nastává první?“ ve vztahu hyper-

urikemie a onemocnění ledvin zůstává nadále 

otevřená. Údaje z německého registru prokázaly 

dnu u 24,3 % pacientů s chronickým onemocně-

ním ledvin (13). Prevalence dny byla podstatně 

vyšší u pacientů s odhadovanou glomerulární 

filtrací (eGFR) < 30 ml/min/1,73 m2 proti pacien-

tům s eGFR ≥ 60 ml//min/1,73 m2 (13). Velké stu-

die naopak poukázaly na roli hyperurikemie při 

vzniku chronického onemocnění ledvin (13, 14). 

Metaanalýza, která zahrnovala 18 prospektivních 

studií (n = 431 000), odhalila, že hyperurikemie 

predikuje vývoj chronického onemocnění led-

vin a pokles rychlosti eGFR (15). Hyperurikemie 

zůstává nezávislým faktorem progrese chro-

nického onemocnění ledvin, dokonce i po vy-

loučení vlivu komorbidit, jako jsou hypertenze, 

proteinurie nebo dyslipidemie. Tento vztah byl 

Tab. 1. Spouštěcí faktory dnavého záchvatu

 Nárazová konzumace alkoholu, masa, mořských 

plodů

 Přísná dieta a hladovění, dehydratace

 Fyzická námaha

 Trauma, chirurgický zákrok

 Zahájení hypourikemické léčby

 Přerušení hypourikemické léčby

 Zahájení diuretické léčby

 Cytotoxická léčba

 Akutní onemocnění, sepse, infarkt myokardu

 Zahájení suplementace vitaminem B12 u per-

niciózní anémie
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potvrzen u IgA nefropatie, diabetické nefropatie, 

po transplantaci ledviny nebo u autosomálně 

dominantní polycystické choroby ledvin (16–19). 

Jednotlivé komponenty metabolického 

syndromu se různou mírou podílí na vzniku 

chronického zánětu, prokoagulačního stavu, 

oxidačního stresu a endoteliální dysfunkce. 

Metabolický syndrom představuje významný ri-

zikový faktor pro rozvoj předčasné aterosklerózy, 

KV onemocnění, diabetu mellitu 2. typu (DM2T) 

a některých malignit. Prevalence metabolického 

syndromu v běžné populaci je okolo 25 %, ale 

u pacientů s dnou i více než 60 %. Riziko rozvo-

je metabolického syndromu je tak u pacientů 

s dnou téměř pětinásobně zvýšeno (20). 

Řada prací prokázala, že celková a KV 

mortalita je u pacientů s dnou, ale i u osob 

s asymptomatickou hyperurikemií, zvýšená 

(21, 22). Například v NHANES III (1988–1994), 

ve které byla mortalitní data sledována u 15 773 

pacientů s dnou déle než 20 roků, prokázala 

nárůst celkové mortality o 42 % a KV mortality 

dokonce o 58 % (23). Každé zvýšení urikemie 

o 60 μmol/l znamenalo nárůst celkové i KV 

mortality o 16 %. Mortalita osob s asympto-

matickou hyperurikemií ve 2 nejvyšších kvarti-

lech (309–374 a ≥ 375 μmol/l) byla ve srovnání 

s osobami v nejnižším kvartilu (0–255 μmol/l) 

vyšší o 9 %, respektive 37 %.

Opačně lze pozorovat zvýšenou prevalenci 

hyperurikemie a manifestní dny u pacientů trpí-

cích hypertenzí, zejména s orgánovými kom-

plikacemi, chronickým onemocněním ledvin, 

DM2T, dyslipidemií a obecně u obézních, mužů 

a postmenopauzálních žen, tedy u osob se zvý-

šeným KV rizikem (24–27). 

Terapie asymptomatické 

hyperurikemie

Doporučení zabývající se léčbou asymp-

tomatické hyperurikemie v literatuře mnoho 

nenajdeme. Jedno z mála bylo publikováno 

indickou odbornou společností pro diabetes 

a endokrinní onemocnění (Integrated Diabetes 

& Endocrine Academy (IDEA)) začátkem letošní-

ho roku (28). V doporučeních se odborníci mimo 

jiné zabývají otázkou, u koho má být urikemie 

stanovena. Vyšetření urikemie je doporučeno 

zejména u osob s:

 anamnézou akutní monoartritidy, chronické 

dny a urolitiázy

 malignitou, zvláště po zahájení léčby

 užívajících léky zvyšující hladinu kyseliny 

močové v séru

 chronickým onemocněním ledvin (eGFR 

< 60 ml/min/1,73 m2)

 KV onemocněním

 metabolickým syndromem

Při vyšetření sérové hladiny kyseliny močové 

je doporučeno řídit se následujícími pravidly. 

V průběhu 24 hodin před odběrem by se měl 

vyšetřovaný vyhnout větší fyzické zátěži, vyloučit 

konzumaci potravin s vysokým obsahem purinů, 

konzumaci alkoholu, nápojů slazených fruktózou, 

kouření, a pokud to situace dovolí, tak i přerušit 

užívání léků zvyšujících urikemii, zejména diuretik 

a nízkých dávek salicylátů. V případě manifestní 

dny by měl být odběr krve proveden až po odez-

nění dnavého záchvatu (3 týdny od vzniku nebo 2 

týdny od ústupu symptomů) a ideálně opakován 

2× v průběhu jednoho týdne. 

Všem pacientům s asymptomatickou hyper-

urikemií by měla být doporučována dietní opat-

ření a pravidelná pohybová aktivita (cvičení). 

Obecně je doporučován zdravý životní styl. 

Doporučuje se redukce hmotnosti u osob s na-

dváhou a obezitou, pravidelná aerobní pohybová 

aktivita nebo cvičení, nekuřáctví, omezení kon-

zumace alkoholu (zejména piva a destilátů) a pra-

videlný a dostatečný příjem tekutin, který zajistí 

přiměřenou hydrataci organismu. Dietní opatření 

zahrnují zákaz konzumace vnitřností (játra, br-

zlík), omezení konzumace potravin s vysokým 

obsahem purinů (maso, mořské plody) a potra-

vin a nápojů slazených fruktózovým sirupem, 

dodatečné dosolování a přislazování pokrmů. 

Současné poznatky z rozsáhlých epidemiologic-

kých studií studujících vztah diety a manifestace 

dny prokazují protektivní vliv mléčných výrobků 

a kávy, neutrální vliv čaje, vína, zejména červené-

ho, a zeleniny (včetně luštěnin). 

V loňském roce byly publikovány výsledky 

metaanalýzy 18 studií, které se zabývaly vlivem 

různých typu dietních režimů na sérovou hla-

dinu kyseliny močové a KV riziko u pacientů 

s asymptomatickou hyperurikemií a dnou (29). 

Zatímco hladovění vedlo k nárůstu její hladi-

ny, tak aplikace nízkokalorické, nízkopurinové 

a středomořské diety, respektive tzv. DASH diety 

(Dietary Approaches to Stop Hypertension), pri-

márně doporučované pacientům s hypertenzí, 

přispívalo k poklesu hladiny kyseliny močové 

(pokles o 20–170 μmol/l). Metaanalýza dále 

nepotvrdila pozitivní přínos některých potra-

vinových doplňků, např. podávání vitaminu C 

v dávce 500 mg denně, suplementů s obsahem 

Lactobacillus bulgaricus a Streptococcus thermo-

philus, nebo extraktu z tuňáka. Efekt na KV one-

mocnění byl v této metaanalýze buď limitní, 

nebo neprůkazný.

DASH dieta představuje flexibilní a vyvážený 

stravovací plán, který pomáhá vytvořit zdra-

vý životní styl ve vztahu ke KV onemocněním. 

Doporučuje pravidelnou konzumaci zeleniny, 

ovoce, celozrnných výrobků, nízkotučných mléč-

ných výrobků, ryb, menšího množství drůbeže, 

konzumaci luštěnin, ořechů a rostlinných ole-

jů. Dieta naopak omezuje konzumaci potravin 

s vysokým obsahem nasycených tuků, např. 

tučného masa, tučných mléčných výrobků, 

kokosového a palmového oleje, slazených ná-

pojů a sladkostí a dále omezuje příjem solí do 

2,3 g/den a kalorického příjmu do 2 000 kalorií 

(8 400 kJ)/den. Dietní režim dále předpokládá 

pravidelnou pohybovou aktivitu. 

V rozsáhlé prospektivní studii (The Health 

Professionals Follow-up Study), do které bylo 

zařazeno přes 44 tisíc mužů bez manifestní dny 

(celková expozice 950 086 pacientoroků), DASH 

dieta snižovala incidenci dny o 32 % (RR = 0,68 

(95 % CI, 0,57–0,80), P < 0,001) na rozdíl od běžné 

západní stravy, která byla naopak spojena s nárůs-

tem incidence dny (RR = 1,42 (95 % CI, 1,16–1,74), 

P = 0,005) (30). V jiné práci snižovala DASH dieta 

u pacientů s prehypertenzí a hypertenzí, kteří 

měli urikemii ≥ 360 μmol/l, hladinu kyseliny mo-

čové o 48–60 μmol/l již během 30 dnů s efektem 

přetrvávajícím až 90 dnů (31). Byl rovněž prokázán 

pozitivní vliv této diety na hodnoty systolického 

a diastolického krevního tlaku a dále vliv na sní-

žení hladiny LDL cholesterolu, výskyt srdečního 

selhání a cévních mozkových příhod (32, 33). 

Výsledky výše zmíněné The Health 

Professionals Follow-up Study prokázaly, že po-

užití režimových opatření snižujících KV riziko 

(dosažení BMI < 25 kg/m2, dieta DASH, alko-

holová abstinence, neužívání diuretik a suple-

mentace vitaminu C (≥ 1 500 mg denně)) vede 

ke snížení rizika vývoje dny (30). Použití 3, 4, 

respektive všech 5 režimových opatření snížilo 

riziko vývoje dny o 50 %, 64 %, respektive 70 %. 

Za nejvýznamnější rizikový faktor vývoje dny 

autoři označili obezitu. 

Doporučení stran diety a životního stylu mu-

sí respektovat fakt, že řada pacientů trpí dalšími 

chorobami zahrnujícími metabolický syndrom, 
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obezitu, DM2T, dyslipidemii, hypertenzi, KV a re-

nální onemocnění. U pacientů s asymptomatic-

kou hyperurikemií i manifestní dnou by měla být 

mapována přítomnost těchto komorbidit a tato 

přidružená onemocnění by měla být adekvátně 

léčena (34). 

U pacientů s asymptomatickou hyperurike-

mií je dále doporučeno dbát na racionální far-

makoterapii léky, která mohou sérovou hladinu 

kyseliny močové zvyšovat. Přehled těchto léků 

je uveden v tabulce 2. 

U těchto pacientů lze rovněž využít uriko-

surického efektu některých antihypertenziv 

např. losartanu, blokátorů kalciových kanálů, 

hypolipidemik fenofibrátu a atorvastatinu ne-

bo antidiabetik metforminu a SGLT2 inhibitorů 

(gliflozinů) (28).

Hypourikemická léčba u pacientů s asympto-

matickou hyperurikemií by měla být zvažována 

při výrazném zvýšení urikemie na hodnoty okolo 

500 μmol/l, při kterých významně narůstá riziko 

manifestní dny. Dle indických doporučení by 

u pacientů s urikemií ≥ 540 μmol/l a s normální 

funkcí ledvin (eGFR ≥ 90 ml/min/1,73 m2), měl 

být lékem první volby alopurinol (28). Léčba by 

měla být zahájena nízkou dávkou 50–100 mg/den 

a pomalu titrována k požadované cílové urikemii 

< 360 μmol/l. Naopak u pacientů s poklesem 

renálních funkcí je v první linii doporučen febuxo-

stat v iniciální dávce 40 mg/den opět s pomalou 

titrací dávky k cílové urikemii. Autoři doporučení 

však nabádají k opatrnosti při zahajování léčby 

febuxostatem u pacientů s chronickým onemoc-

něním ledvin a současným KV onemocněním. 

Řada studií prokázala protektivní vliv hypo-

urikemické léčby na progresi poklesu renálních 

funkcí. Například metaanalýza 12 randomizo-

vaných, kontrolovaných studií, do kterých bylo 

zařazeno celkem 832 pacientů s chronickým 

onemocněním ledvin (CKD 3–4 st.) prokázala, 

že použití alopurinolu i febuxostatu zpomalova-

lo pokles eGFR u pacientů s asymptomatickou 

hyperurikemií (35). Alopurinol snižuje u pacientů 

s hyperurikemií hodnoty systolického a diasto-

lického krevního tlaku a hladinu kreatininu (36). 

Alopurinol přitom signifikantně snižuje hodnoty 

systolického krevního tlaku nezávisle na antihy-

pertenzní léčbě. Dávky alopurinolu nepřevyšující 

300 mg/den se v tomto ohledu zdály být efek-

tivnější než dávky vyšší.

Vzhledem k výše uvedeným skutečnostem 

je tedy zahájení hypourikemické léčby dopo-

ručeno zejména u pacientů s asymptomatic-

kou hyperurikemií při současném chronickém 

onemocnění ledvin. U pacientů, kteří navíc trpí 

KV onemocněním, by však lékař měl při zva-

žování hypourikemické léčby zohlednit rov-

něž mortalitní data, která vyplynula ze studie 

CARES (The Cardiovascular Safety of Febuxostat 

and Allopurinol in Patients with Gout and 

Cardiovascular Morbidities) (37). Do této ran-

domizované, dvojitě zaslepené, prospektivní, 

noninferioritní klinické studie bylo zařazeno 

celkem 6 190 pacientů s dnou a KV onemoc-

něním. Medián délky sledování byl 32 měsíců 

s maximem 85 měsíců. Pacienti byli randomi-

zováni k léčbě febuxostatem v dávce 40 nebo 

80 mg/den nebo alopurinolem v úvodní dávce 

100 mg/den s titrací na 200–400 mg/den nebo 

300–600 mg/den s ohledem na jejich renální 

funkce. Výskyt závažných KV příhod (akutní in-

farkt myokardu, nestabilní angina pectoris nebo 

cévní mozková příhoda) byl v obou léčebných 

skupinách srovnatelný, 10,4 %, respektive 10,8 %, 

ale u pacientů léčených febuxostatem byl za-

znamenán signifikantní nárůst všech úmrtí (HR 

1,22 (95 % CI, 1,01,1,47), (p = 0,04)) a rovněž úmrtí 

z KV příčin (HR 1,34 (95 % CI,1,03–1,73) (p = 0,03). 

V současné době se stále vede diskuze, zda 

lze hypourikemickou léčbu doporučit u osob 

s asymptomatickou hyperurikemií a s vysokým 

KV rizikem. Přesvědčivé důkazy o tom, že by 

hypourikemická léčba jednoznačně snižovala 

KV riziko, doposud chybí. 

Léčba symptomatické 

hyperurikemie (dny)

Protože rozpustnost urátů v tělních tekuti-

nách je překročena při hodnotách okolo 360–

400 μmol/l, doporučuje se v současné době tr-

vale snížit hladinu kyseliny močové alespoň pod 

hodnotu 360 μmol/l. Prostředkem k dosažení to-

hoto cíle mohou být dietní a režimová opatření, 

léčba komorbidit a racionalizace farmakoterapie, 

jak bylo uvedeno výše, ale zejména hypourike-

mická léčba. Zahájení hypourikemické léčby 

u pacientů s asymptomatickou hyperurikemií 

je stále v některých situacích diskutabilní, ale 

u pacientů s definitivní diagnózou dny by měla 

být zvažována a s pacientem diskutována již od 

první klinické manifestace dny. Hypourikemická 

léčba je indikována u pacientů s opakovanými 

dnavými záchvaty, s dnavými tofy, s chronickou 

dnou a s urátovou nefrolitiázou. Zahájení léčby 

co nejdříve po první manifestaci dny je doporu-

čeno zejména u mladých pacientů (< 40 roků), 

při výrazném zvýšení hladiny kyseliny močové 

(> 480 μmol/l) a u pacientů s komorbiditami 

(chronické onemocnění ledvin, hypertenze, 

ICHS, srdeční selhání). Pokud není příčina hy-

perurikemie ovlivnitelná (např. vliv medikace, 

cytotoxické léčby, obezita), tak hypourikemická 

léčba musí být dlouhodobá, často doživotní 

a přitom musí být vedena tak, aby byl dosažen 

a dlouhodobě udržen cíl léčby, tedy trvalé sníže-

ní sérové hladiny kyseliny močové < 360 μmol/l. 

Splnění tohoto cíle je spojeno s poklesem fre-

kvence dnavých záchvatů, se zmenšením ve-

likosti dnavých tofů, s vymizením urátových 

depozit a může mít také příznivý vliv na renální 

funkce a KV systém (34). Snížení urikemie pod 

300 μmol/l může být spojeno s rychlejším vy-

mizením dnavých tofů a příznaků dny. Takto 

razantní snížení urikemie je dočasně doporu-

čeno u pacientů s těžkým onemocněním, a to 

až do totálního rozpuštění urátových krystalů 

a vymizení příznaků dny.

V průběhu dnavého záchvatu by hypo-

urikemická léčba neměla být přerušována, ani 

by neměly být měněny dávky léků. Současná 

doporučení připouští její zahájení již v průběhu 

akutního dnavého záchvatu, ale vždy se součas-

ným zahájením profylaktické léčby (34, 38). Vždy 

je nutné zahajovat léčbu nízkými dávkami léku 

a následně ji upravovat v postupných krocích 

tak, aby bylo dosaženo léčebného cíle. Lékař za-

hajující hypourikemickou léčbu by měl pacienta 

poučit o tom, že v prvních měsících od zahájení 

této léčby se incidence dnavých záchvatů může 

zvýšit. Proto je také doporučeno po dobu až 

šesti měsíců od zahájení hypourikemické léčby 

zajistit pacienty profylaktickou léčbou kolchi-

cinem v dávce 0,5–1 mg/den, případně neste-

roidním antiflogistikem. Mohlo by se zdát, že 

principy hypourikemické léčby jsou jednoduché, 

Tab. 2. Přehled léků zvyšující sérovou hladinu 

kyseliny močové

 diuretika (kličková, thiazidová, amilorid, spi-

ronolakton)

 nízké dávky kyseliny acetylosalicylové 

(≤ 325 mg/den)

 betablokátory (propranolol, atenolol, meto-

prolol, timolol)

 imunosupresiva (cyklosporin, tacrolimus)

 antituberkulotika (pyrazinamid, ethambutol)

 onkologická chemoterapie

 levodopa

 testosteron
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přesto při ní řada lékařů chybuje. K nejčastějším 

chybám patří zejména nedostatečná edukace 

pacientů, použití nedostatečných dávek hypo-

urikemických léků, především alopurinolu, nedo-

statečné sledování efektu hypourikemické léčby 

nebo chybějící profylaxe dnavých záchvatů při 

zahajování hypourikemické léčby.

Základem hypourikemické léčby jsou in-

hibitory XO (alopurinol a febuxostat), které lze 

v refrakterních případech nahradit nebo kom-

binovat s urikosuriky (lesinurad, benzbromaron, 

probenecid).

Alopurinol

Alopurinol je nejdéle používaným a nej-

rozšířenějším hypourikemickým lékem (39). 

U pacientů s normální funkcí ledvin je doporu-

čena úvodní dávka 100 mg denně, u pacientů 

s chronickým onemocněním ledvin (CKD 4. 

a 5. stadia) pak 50 mg denně. Dávka alopurino-

lu by měla být následně zvyšována o 100 mg 

každé 2–4 týdny tak, aby bylo dosaženo cílo-

vého snížení urikemie (40). Maximální dávka 

alopurinolu u pacientů s normální funkcí led-

vin je 800 mg. Denní dávky vyšší než 300 mg 

by měly být rozděleny do 2–4 podání. Většina 

pacientů léčených 200–300 mg alopurinolu 

denně nedosáhne cílových hodnot urikemie. 

Zvýšení dávky alopurinolu na 600 mg denně 

může vést k dosažení léčebného cíle až u 78 % 

pacientů. Vzhledem k dominantní renální clea-

rance alopurinolu je nutné u pacientů s pokle-

sem ledvinných funkcí redukovat maximální 

dávku alopurinolu s ohledem na hodnoty 

glomerulární filtrace (eGFR < 60 ml/min a > 

30 ml/min 200–400 mg/den, eGFR 30–10 ml/

min 100–200 mg/den, eGFR < 10 ml/min maxi-

málně 100 mg/den). Tato v poslední době kri-

tizovaná doporučení však prakticky znemož-

ňují u pacientů s ledvinnou nedostatečností 

efektivní léčbu hyperurikemie alopurinolem. 

U osob vyššího věku není nutná úprava dávky, 

pokud tyto osoby nemají současně sníženou 

funkci ledvin. Terapie alopurinolem je spojena 

s výskytem nežádoucích účinků. Časté jsou 

především mírnější kožní a gastrointestinální 

projevy, elevace jaterních testů nebo bolesti 

hlavy. Naštěstí vzácné jsou závažné akutní 

hypersenzitivní kožní reakce. Před zaháje-

ním léčby alopurinolem je u vybraných etnik 

(Korejci, Číňané, Thajci) doporučeno stanovit 

přítomnost rizikové alely HLA B*5801, která 

je spojena s několikasetnásobným zvýšením 

rizika hypersenzitivní reakce (38). Kromě zmí-

něného genetického rizika může být výskyt 

těchto závažných komplikací zvýšen zejména 

při zahajování léčby vyšší dávkou alopurinolu, 

při onemocnění ledvin nebo při současné 

diuretické terapii. Bylo zjištěno, že startovací 

dávka alopurinolu ≤ 1,5 mg na každý ml/min 

eGFR je spojená s nižším rizikem akutní hy-

persenzitivní reakce (41). Indikující lékař nesmí 

rovněž zapomínat na lékové interakce alopu-

rinolu s perorálními antikoagulancii, teofyli-

nem a léčivy, která jsou metabolizována XO 

(azathioprin, merkaptopurin).

Febuxostat

Febuxostat je doporučován v případě selhá-

ní léčby alopurinolem nebo v případech, kdy je 

alopurinol kontraindikován (34, 38). V rozsáhlém 

klinickém výzkumu 2. a 3. fáze byl febuxostat 

v denních dávkách 80 mg a 120 mg významně 

účinnější ve srovnání s alopurinolem 300 mg, 

resp. 100 mg denně v dosažení cílové urikemie. 

Lepšího efektu dosahoval febuxostat i u pa-

cientů s velmi vysokou vstupní hodnotou uri-

kemie (≥ 600 μmol/l) a u pacientů s poklesem 

ledvinných funkcí (42–47). Doporučená úvodní 

denní dávka febuxostatu je 80 mg. Pokud po 

2–4 týdnech léčby přetrvává urikemie vyšší než 

360 μmol/l, může být denní dávka zvýšena na 

120 mg. Léčbě febuxostatem je doporučeno se 

prozatím vyhnout u pacientů se závažným KV 

onemocněním, jakým je např. infarkt myokar-

du, cévní mozková příhoda, nestabilní angina 

pectoris nebo chronické srdeční selhání, pokud 

nejsou k dispozici jiné účinné možnosti léčby. 

Důvodem byl vyšší výskyt závažných KV příhod 

(úmrtí z KV příčin, nefatální infarkt myokardu 

a cévní mozková příhoda) zaznamenaných ve 

dvou klinických studiích 3. fáze (APEX a FACT), 

který však další studie CONFIRMS nepotvrdila 

(47). Ve výše zmíněné prospektivní, randomi-

zované, kontrolované studii CARES byl výskyt 

závažných KV příhod u pacientů léčených 

febuxostatem a alopurinolem srovnatelný, 

ale celková a KV mortalita pacientů léčených 

febuxostatem byla významně zvýšena (37). 

Nutno podotknout, že nárůst mortality pa-

cientů léčených febuxostatem v této studii byl 

pozorován ve srovnání s mortalitou pacientů 

léčených alopurinolem, ale nikoli v porovná-

ní s placebem. Na základě předběžných vý-

sledků studie CARES americká Food and Drug 

Administration (FDA) vydala již v listopadu 2017 

upozornění, aby lékaři při zahajování léčby febu-

xostatem tuto skutečnost zohlednili. Výsledky 

další prospektivní, randomizované, otevřené 

studie FAST srovnávající KV bezpečnost léčby 

febuxostatem a alopurinolem u pacientů se 

symptomatickou hyperurikemií nejsou zatím 

k dispozici (48). Nežádoucí účinky febuxostatu 

jsou relativně vzácné. U méně než 2 % pacientů 

se objevuje vyrážka, zvýšení jaterních enzymů, 

průjem nebo bolesti kloubů. Lékové interakce 

jsou totožné jako u alopurinolu.

Urikosurika

Urikosurika zvyšují renální exkreci kyseli-

ny močové ledvinami snížením její tubulární 

reabsorpce v proximálním tubulu inhibicí 

transportních proteinů URAT1, OAT4. Proto je 

jejich použití výhodné zejména u pacientů 

se sníženou exkrecí kyseliny močové ledvi-

nami. Z důvodu poklesu účinku urikosurik 

korelující s poklesem renálních funkcí a zvý-

šenému riziku urolitiázy je použití urikosurik 

kontraindikováno u pacientů s těžkou poru-

chou ledvinných funkcí (eGFR ≥ 30 ml/min) 

a u pacientů s urolitiázou. Urikosurika mohou 

být použita jako léky druhé linie u pacientů, 

u kterých léčba inhibitory XO selhala nebo 

byla kontraindikována. Mohou být použita 

v monoterapii nebo v kombinaci s inhibitory 

XO (lesinurad, benzbromaron, probenecid). 

V Evropě nově registrovaný lesinurad proká-

zal v randomizovaných studiích výrazně vyšší 

účinnost v kombinaci s inhibitory XO ve srov-

nání s monoterapií těmito léky (49). Urikosurika 

nejsou v současné době v České republice 

registrována nebo hrazena. Možný je jejich 

mimořádný dovoz ze zahraničí.

Rekombinantní urikáza

Urátová oxidáza (urikáza) je enzym, který 

přeměňuje kyselinu močovou na dobře rozpust-

ný alantoin. V případě závažné dny refrakterní 

na monoterapii nebo kombinovanou léčbu in-

hibitory XO a urikosuriky nebo v případě kon-

traindikace těchto léčiv je doporučeno použití 

pegylované urikázy (peglotikázy) (34, 38). Její 

intravenózní podání je ale spojeno s vyšším 

rizikem infuzních reakcí a KV příhod. V součas-

né době není peglotikáza v Evropě a potažmo 

v České republice registrována. 
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Současná strategie léčby dny

V roce 2016 byla publikována Doporučení 

EULAR k léčbě dny (34). Autoři na základě syste-

matického přehledu odborné literatury vytvořili 

14 nových doporučení. Doporučení byla rozděle-

na na 3 obecná a 11 specifických doporučení za-

měřujících se na léčbu akutní dny a dlouhodobou 

léčbu symptomatické hyperurikemie (tabulka 3).

Vzhledem k tomu, že tento článek se primár-

ně věnuje dlouhodobé léčbě hyperurikemie, 

jsou zásady léčby akutního dnavého záchvatu 

uvedeny pouze ve výše zmíněné tabulce.

Závěr

 Výskyt hyperurikemie v populaci je častý 

a v posledních desetiletích narůstá.

 Hyperurikemie je nejvýznamnější ovlivnitel-

ný rizikový faktor rozvoje dny.

 Zvýšenou prevalenci hyperurikemie a mani-

festní dny lze pozorovat u pacientů s hyper-

tenzí, zejména s orgánovými komplikacemi, 

chronickým onemocněním ledvin, diabetes 

mellitus 2. typu, dyslipidemií, u obézních, 

u mužů a postmenopauzálních žen. 

 Pacienti s asymptomatickou hyperurikemií 

a dnou mají zvýšené riziko rozvoje komorbi-

dit zahrnující hypertenzi, chronické onemoc-

nění ledvin, metabolický syndrom, diabetes 

mellitus 2. typu a dyslipidemii.

 Asymptomatická hyperurikemie a dna je 

spojena se zvýšenou celkovou a kardiovas-

kulární mortalitou.

 Základem úspěšné léčby hyperurikemie je 

poučení pacienta o podstatě onemocnění, 

o principech a cílech léčby i o jejích mož-

ných komplikacích. Tento postup zvyšuje 

adherenci pacientů k léčbě. 

 Léčba asymptomatické i symptomatické 

hyperurikemie by vždy měla zahrnovat di-

etní opatření, doporučení pravidelné pohy-

bové aktivity, racionalizaci léčby léčivými 

přípravky zvyšujícími sérovou hladinu kyse-

liny močové, využití urikosurického efektu 

léčivých přípravků indikovaných k léčbě 

komorbidit.

 Léčba asymptomatické hyperurikemie mů-

že v určitých případech (urikemie okolo 

500 μmol/l, přidružená onemocnění zahrnující 

zejména chronické onemocnění ledvin a hy-

pertenzi) zahrnovat i hypourikemickou léčbu.

 U pacientů s definitivní diagnózou dny by 

hypourikemická léčba měla být zvažována 

a s pacientem diskutována již od první kli-

nické manifestace dny. 

 Hypourikemická léčba je indikována u pa-

cientů s opakovanými dnavými záchvaty, 

s dnavými tofy, s chronickou dnou a s urá-

tovou nefrolitiázou.

 Hypourikemická léčba musí směřovat k do-

sažení a k celoživotnímu udržení cílové hod-

noty urikemie nižší než 360 μmol/l, u pacien-

tů se závažnou dnou i k dočasnému snížení 

urikemie pod 300 μmol/l pokračující až do 

úplného vymizení příznaků dny. V opačném 

případě není hypourikemická léčba účinná.

Tab. 3. Doporučení EULAR k léčbě dny, 2016

Obecné principy léčby

A. Každý pacient s dnou by měl být informován o povaze onemocnění, možnostech účinné léčby, 

komorbiditách, principech léčby dnavého záchvatu, nutnosti celoživotní léčby snižující hladinu 

kyseliny močové pod cílovou hodnotu.

B. Každý pacient s dnou by měl dostat režimová doporučení týkající se redukce hmotnosti, zákazu 

konzumace alkoholických nápojů (zejména piva a destilátů), fruktózou slazených nápojů, omezení 

nadměrné konzumace masa a mořských plodů, nízkotučné diety a pravidelné pohybové aktivity.

C. U každého pacienta s dnou by měly být pravidelně monitorovány komorbidity a KV riziko zahrnující 

onemocnění ledvin, ischemickou chorobu srdeční, srdeční selhání, mozkové příhody, periferní cévní 

onemocnění, obezitu, dyslipidemii, hypertenzi, diabetes mellitus a kouření. Jejich léčba by měla být 

integrální součástí léčby dny.

Specifická doporučení

1. Dnavý záchvat by měl být léčen co nejdříve po jeho vzniku. Pacient s dnou by měl být plně edukován 

tak, aby zahájil terapii již při prvních varovných symptomech dnavého záchvatu („pill in the pocket“). 

Výběr vhodného léku by měl být proveden s ohledem na jeho kontraindikace, předchozí pacientovu 

zkušenost s léčbou, čas do zahájení léčby, případně rozsah kloubního postižení.

2. Doporučovaným lékem první volby je kolchicin. Ideální je zahájit léčbu kolchicinem do 12 hodin od 

vzniku symptomů. Kolchicin se používá v úvodní dávce 1 mg, následované dávkou 0,5 mg s odstupem 

jedné hodiny. Alternativou je použití NSA nebo GK. V případě mono – nebo oligoartikulárního 

postižení je doporučeno provést aspiraci kloubního výpotku a intraartikulární aplikaci dlouhodobě 

působícího GK, v případě polyartikulárního postižení je doporučeno celkové podání prednisonu 

v dávkách 30–35 mg denně po dobu 3–5 dnů. Nově je doporučeno zvážit použití kombinované léčby 

(např. kolchicin + NSA nebo kolchicin + GK) u pacientů se závažným dnavým záchvatem.

3. U pacientů s častými záchvaty nebo při selhání předchozí léčby kolchicinem, NSA a GK je doporučeno 

použití canakinumabu. Léčivo se podává v dávce 150 mg subkutánně co nejdříve po vzniku 

dnavého záchvatu. Opakování léčby je možné nejdříve po 12 týdnech. Léčba canakinumabem je 

kontraindikovaná při současně probíhající infekci. 

4. Důležitou součástí dlouhodobé léčby dny je profylaktická léčba opakovaných dnavých záchvatů, 

která by měla být podávána po dobu prvních 6 měsíců hypourikemické léčby. Doporučeno je použít 

kolchicin v dávce 0,5–1,0 mg denně a v případě jeho intolerance nebo kontraindikace nízké dávky 

NSA.

5. Hypourikemická léčba by měla být zvažována a s pacientem diskutována při definitivním průkazu 

dny již od prvního záchvatu. Hypourikemická léčba je indikována u pacientů s opakovaným dnavými 

záchvaty (≥ 2/rok), s dnavými tofy, s chronickou dnou a s urátovou nefrolitiázou. Zahájení léčby 

co nejdříve po první manifestaci dny je doporučeno zejména u mladých pacientů (< 40 roků), při 

výrazném zvýšení hladiny kyseliny močové (> 480 μmol/l) a u pacientů s komorbiditami (onemocnění 

ledvin, hypertenze, ICHS, srdeční selhání).

6. Sérová hladina kyseliny močové by měla být monitorována a udržována pod hodnotou 360 μmol/l. 

Dosažení hladiny nižší než 300 μmol/l umožňuje rychlejší rozpuštění urátových depozit. Takové 

snížení je doporučeno u pacientů s těžkým onemocněním, a to až do totálního rozpuštění urátových 

krystalů a vymizení příznaků dny. Dlouhodobé udržení hladiny kyseliny močové pod < 300 μmol/l 

není doporučeno.

7. Hypourikemická léčba by měla být zahájena nízkou dávkou léků. Dávka by měla být postupně 

upravována tak, aby bylo dosaženo cílových hodnot urikemie. Tento cíl by pak měl být udržován 

celoživotně.

8. Lékem první linie je alopurinol. U pacientů s normální funkcí ledvin je úvodní dávka 100 mg denně. 

Dávka alopurinolu může být zvyšována o 100 mg každé 2–4 týdny, dokud není dosažena cílová 

urikemie. V případě neúspěchu léčby nebo při intoleranci alopurinolu by měla být zahájena léčba 

febuxostatem nebo urikosuriky, případně má být alopurinol s urikosuriky kombinován. 

9. U pacientů s poklesem ledvinných funkcí by maximální dávka alopurinolu měla být upravena

s ohledem na hodnoty clearence kreatininu. 

10. U pacientů se závažným, devastujícím onemocněním, se zhoršenou kvalitou života a v případě, že 

není výše popsanými postupy dosažena cílová urikemie, je indikována léčba pegylovanou urikázou. 

11. Pokud se dna objeví u pacientů léčených kličkovými nebo thiazidovými diuretiky, měla by být, 

pokud je to možné, diuretika nahrazena jinými léky. V případě hypertenze je možné použít léky

s urikosurickým efektem (losartan nebo blokátory kalciových kanálů), v případě dyslipidemie je možné 

použít statiny nebo fenofibrát.

NSA – nesteroidní antiflogistika; GK – glukokortikoidy; ICHS – ischemická choroba srdeční
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PŘEHLEDOVÉ ČLÁNKY
HYPERURIKEMIE V AMBULANCI PRAKTICKÉHO LÉKAŘE

 Léčbu inhibitory XO je nutné zahajovat níz-

kými dávkami léků, u alopurinolu s ohledem 

na funkci ledvin. Iniciální nízká dávka inhibi-

torů XO přispívá ke snížení rizika závažných 

akutních hypersenzitivních reakcí.

 Hodnoty sérové hladiny kyseliny močo-

vé je nutné v průběhu léčby pravidelně 

monitorovat a na případné nesplnění lé-

čebných cílů je nutné reagovat změnou 

dávky léků nebo jinou úpravou léčebné 

strategie. 

 Urikosurika mohou potencovat účinek 

alopurinolu nebo febuxostatu u pacientů 

s refrakterní hyperurikemií.

 Hypourikemickou léčbu by až po dobu 

prvních 6 měsíců od jejího zahájení měla 

provázet profylaktická léčba snižující riziko 

opakovaných dnavých záchvatů. 

 Při zahajování hypourikemické léčby je nut-

né zvážit její bezpečnostní rizika a respekto-

vat její kontraindikace.
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