Kyselina mocova

Kyselina mocova je kone¢nym produktem metabolismu purin{ u ¢lovéka.

V prabéhu katabolickych déjd jsou nukleové kyseliny pochéazejici z
bunécnych jader vlastniho organismu i potravy stépeny na nukleotidy,
nukleosidy a baze, které jsou v zavérecné fazi z¢asti preménovany
enzymem xanthinoxiddzou na kyselinu mocovou. Na této Urovni je u
¢lovéka a primatld odbourdvani purinovych bazi ukonéeno. U jinych savcl
se kyselina mocova dale preménuje pomoci urikdzy na allantoin, ktery je NH

ve srovnani s kyselinou mocovou rozpustné&jsi ve vodé. Cast purinovych 0

bazi je pomoci enzymU hypoxanthin-guaninfosforibosyltransferdzy (HPRT)

a adenin-fosforibosyltransferdzy (APRT) pouzita k resyntéze nukleotidt

(Setrici reakce - ,salvage pathway*“). H N o

=T

CeIko,vy obsah kysslmy mocové v téle je priblizné 1 g. Kyselina mocova Kyselina mocova v laktamové (oxo) formé
pochazi ze tfi zdroju:
= 7z nukleotidd potravy,
= z rozpadu tkdnovych nukleoproteind a
= 7z vlastni biosyntézy.

Kyselina mocova vsak neni jen odpadnim metabolitem purin(, ale svymi antioxidaéni uéinky chrani burky pred
plsobenim kyslikovych radikald. Na vyluc¢ovani kyseliny mocové se z 75-80 % podileji ledviny (viz nize). Zbyla ¢ast
kyseliny mocové (20-25 %) je eliminovéna gastrointestinalnim traktem, kde mlze byt dale degradovéana bakteriemi
na NHs3 a CO,.

Vlastnosti

Kyselina mocova je sloucenina Spatné rozpustna ve vodé. Pri pH pod 5,5, které byva v moci, je vétSina molekul
kyseliny mocové v nedisociované a tedy méné rozpustné formé. Kyselina mocova mize potom vytvéaret krystalky,
popr. konkrementy. Ke snizeni rozpustnosti kyseliny mocové prispiva chlad. Se stoupajicim pH se jeji rozpustnost
zvysuje.

Pri fyziologickém pH krve 7,4 je pfitomna predevsim v ionizované formé a s Na™ a K* vytvari urat sodny ¢&i
draselny, které jsou ve vodném roztoku rozpustnéjsi. K priikazu kyseliny mocové Ize vyuzit oxida¢niho stépeni
koncentrovanou kyselinou dusi¢nou. Pri reakci se otevira imidazolovy kruh purinu a dvé molekuly produktu
kondenzuji na kyselinu purpurovou, jejiz soli jsou barevné. Pridanim amoniaku ke kyseliné purpurové vznika
murexid (amonna stl kyseliny purpurové). Murexidové reakce se pouziva k diikazu kyseliny mocové pfi analyze
mocovych kamend.

Kyselina mocova v séru

Koncentrace kyseliny mocové v plazmé zavisi na pFijmu purint potravou, intenzité vlastni tvorby a na jejim
vyluc€ovani. Klinicky vyznam maji predevsim zvysené plazmatické koncentrace kyseliny mocové - tj.
hyperurikémie. Ta nastdva pfi nadprodukci nebo pfi snizeném vylucovani kyseliny mocové. Pfi hyperurikemii
mUze koncentrace uratl presdhnout jejich rozpustnost.

Referencni hodnoty

Koncentrace kyseliny mocové v séru (fS-kyselina mocova):

= 7eny 120-340 pmol/l
= muzi 120-420 pmol/l

Nadprodukce

= S nadprodukci syntézy purini de novo spojené se zvysenou hladinou kyseliny mocové se setkdvame u
nékterych geneticky podminénych defektl purinového metabolismu, jako je parcialni ¢i kompletni deficit
hypoxanthin-guaninfosforibosyltransferasy (Lesch-Nyhan(v syndrom). Pfi ném je snizena reutilizace
purinovych bazi, které jsou proto ve zvysené mire odbourdvany na kyselinu mocovou. Jinym genetickym
defektem vedoucim ke zvysené tvorbé kyseliny mocové je zvySend aktivita fosforibosyldifosfatsyntetazy.

= Zvysend tvorba kyseliny mocové doprovazi protinddorovou lIé¢bu (chemoterapie cytostatiky, ozarovani), pfi
niz dochazi k intenzivnéjsimu rozpadu bunék. Purinové baze uvolfiované pri degradaci nukleovych kyselin se
metabolizuji na kyselinu mocovou. Podobné nékterd hematologickd onemocnéni spojend s nadmérnou
novotvorbou (polycytemia vera) nebo zvySenym rozpadem bunék (leukemie, hemolytické anémie) jsou
doprovéazeny hyperurikemif.

= Zvyseny pfijem stravy bohaté na puriny (napf.: vnitfnosti, maso, lusténiny, v mensi mire také ¢okolada, kakao,
kdva) vede k nadprodukci kyseliny moc¢ové. Zdravé ledviny nemusi stacit kompenzovat nadmeérnou zatéz
kyselinou mocovou intenzivnéjsi exkreci a urikemie potom stoupa.
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= Pozivani alkoholu zvysSuje urikemii tim, Ze laktat vznikajici ve zvySené mire inhibuje sekreci kyseliny mocové
ledvinami. Snizené vylucovani kyseliny mocové je pozdéji vystriddno zvysenou urikosurii.

Snizené vylucovani

Snizené vylucovani kyseliny mocové patfi mezi ¢astéjsi priciny hyperurikemie.
= U pacientd s hyperurikemii byvéa ¢asto snizena tubulérni sekrece kyseliny mocové; pri¢ina je nezndma.
= Pokles vylu¢ovani kyseliny mocové ledvinami doprovdzi stavy spojené se snizenim glomerularni filtraci a
poruchou funkce tubull (napf. soutéz kyseliny mocové o tubularni exkreéni mechanismy s laktadtem nebo
ketokyselinami - viz nize).

Kyselina mocova v moci

Vétsina kyseliny mocové se vylucuje ledvinami (75-80 %), kde je volné filtrovana glomerulem (je minimalné vézana
na bilkoviny) a pak je vétSina reabsorbovdna v proximalnim tubulu. Poté je secernovdna v distalni ¢asti
proximalniho tubulu a opét zpétné resorbovana postsekrecni reabsorpci. Do modi je normalné vylouceno pfi
bezpurinové dieté asi 0,6 g kyseliny mocové za den (3,6 mmol/den), pfi normalni stravé jsou hodnoty vyssi -
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kolem 0,8 g/den (5,0 mmol/den). Tubularni sekrece kyseliny moc¢ové mze byt inhibovana pri sou¢asné zvysené

exkreci jinych organickych kyselin jako jsou kyseliny acetoctovd, B-hydroxymaselna, mlé¢na a nékterych lékd.

Kyselina mocova v moci predstavuje znacny rizikovy faktor jak pro vyvodné mocové cesty, tak i pro ledvinny
parenchym.

Vzhledem ke Spatné rozpustnosti kyseliny mocové hrozi pfi jejim zvySeném vylucovani moci nebezpedi uratové
urolitiazy. Zvlastni riziko predstavuji jedinci s trvale kyselejsi a koncentrovanéjsi modi. Urdtové konkrementy jsou
nejcastéji tvoreny Cistou kyselinou mocovou, nékdy urdtem sodnym. V mirné alkalické moci se mohou vytvorit
konkrementy z urdtu amonného, coz byvéa zpravidla za pritomnosti mocové infekce spojené se Stépenim mocoviny.

Krystalky urdtu sodného mohou precipitovat i v intersticiu ledvin a vyvoldvat zdnétlivou reakci (chronicka
intersticiadlni nefritida).

Pomérné vzacné je akutni rendlni selhani, které mdze nastat pfi ndhlém vzestupu kyseliny mocové v krvi (napf.
cytostatickd 1é¢ba u pacientl s leukemii), pokud je soucasné koncentrovanad moc (dehydratace) o kyselém pH. Tyto
okolnosti vytvareji podminky pro tvorbu krystall z kyseliny mocové v distalnich renalnich tubulech a
sbérnych kanalcich ledvin a ty mohou zablokovat odtok moci (akutni uradtové nefropatie).

Vysetrovani kyseliny mocové v moci je vyznamné zejména u pacientl se zvySenou koncentraci kyseliny mocové v
séru a u pacient( s urolitidzou.

Mnozstvi kyseliny mocové v moci mlzeme vyjadrit nékolika zplsoby:

1. mérenim koncentrace v rannim vzorku moci. Podle vysledk( koncentrace kyseliny mocové v rannim vzorku
se upravuje pitny rezim u pacientl s urolitidzou s cilem snizit jeji koncentraci v mo¢i v tomto obdobi.

2. jako mnozstvi kyseliny mocové vyloucené za 24 hodin. Analyzuje se ve vzorku moci odebrané z
promiseného celodenniho sbéru. VySetreni odpadu kyseliny mocové za 24 hodin je uzitecné pro rozliSeni
hyperurikemii z nadprodukce kyseliny mocové a ze snizeného vylucovani;

3. jako pomér kyselina mocova/kreatinin v nahodné odebraném vzorku moci, ktery nevyzaduje celodenni sbér
moc (tzv. index podle Kaufmana - IK);

4. clearance kyseliny mocové. VySetreni clearance kyseliny mocové pomaha rozlisit, zda pri¢inou
hyperurikemie je metabolickd porucha ¢i zména jejiho renalniho vylucovani. K vypoctu pouzivdme vzorec:

Ukm - V
Clgy [ml/s] = 11{3\47’

kde Clgy je clearence kyseliny mocové, Uy je koncetrace kyseliny mocové v moci (mmol/l), Py je
koncentrace kyseliny moc¢ové v plazmé (mmol/l), V je diuréza (ml/s);

5. stanovenim frak¢ni exkrece kyseliny mocové. Je sumarni informaci o transportnich déjich v renalnich
tubulech. Pomoci frakéni exkrece kyseliny mocové Ize usuzovat na podil dysfunkce rendlnich tubularnich
bunék na hyperurikemii. MlzZe byt vysetfena v ndhodné odebraném vzorku moce a krve, v nichz vysetfime
koncentraci kyseliny mocové a kreatininu. Vypocteme ji podle vzorce:

U'KM : Pkrea.t

)
Ukreat - PxM
kde FEgy je frakEni exkrece kyseliny mocové, Uy koncentrace kyseliny mocové v moci v mmol/l, Py
koncentrace kyseliny mocové v séru (plazmé) v mmol/l, Pireat koncentrace kreatininu v séru (plazmé) v
mmol/l, Uyreat koncentrace kreatininu v moci v. mmol/I

FExm =

Referencni hodnoty
= Ztraty kyseliny mocové moci za 24 hodin (dU-kyselina mocova):

3,5 mmol/24 h (bezpurinova dieta)
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5,0 mmol/24 h (normalni dieta)
= Clearance kyseliny mocové:

0,07-0,22

Metody stanoveni

VétsSina modernich metod na stanoveni koncentrace kyseliny mocové vyuzivd enzym urikdzu, kterd preménuje
kyselinu moc¢ovou na allantoin, peroxid vodiku a oxid uhli¢ity. Pokles koncentrace kyseliny mocové v reakéni smési
Ize stanovit pfimo mérenim Ubytku absorbance pri 290-293 nm. Tento zplsob vychazi z rozdilnych absorpcénich
spekter allantoinu a kyseliny mocové. Allantoin vznikajici v urikdzové reakci nevykazuje na rozdil od kyseliny
mocové absorpcni vrchol pri 290-293 nm. Jinou moznosti je nepfimé stanoveni vyuZivajici vznikajiciho peroxidu
vodiku k dal$i sprfazené reakci, katalyzované peroxidédzou. Pfi ni oxida¢ni kopulacitt 1! obvykle 4-aminoantipyrinu s
vhodnym derivatem fenolu [(v nasem pripadé N-ethyl-N-(2-hydroxy-2-sulfopropyl)-m-toluidin)] vznikne
chinoniminové barvivo, jehoz intenzita zbarveni je tmérna koncentraci kyseliny mocové ve vzorku. Pri stanoveni
rusi kyselina askorbova. Jeji vliv je potlacovan pritomnosti askorbatoxidazy v reakéni smési.

Odkazy
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Souvisejici clanky
= Nebilkovinné dusikaté latky
Zdroj
= Se souhlasem autor( prevzato z https://el.If1.cuni.cz/p45355481/
Poznamky
1. Oxidac¢ni kopulace, ktera je vyuzivdna jako indikatorové reakce, je zvlastnim typem kopulace mezi
aromatickymi aminy a fenoly. K oxidaci katalyzované peroxiddzou se pouzivé peroxid vodiku, vznikajici v
predchozi reakci. Oxida¢ni kopulace je podstatou stanoveni dalsich vyznamnych analytd v biologickém
materialu jako je glukéza, cholesterol nebo triacylglyceroly.
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