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Quando nuove evidenze scientifiche non riescono a spazzare vecchie credenze e si rischia di far confusione tra causa
ed effetto della malattia cardiorenale…..

L’acido urico rappresenta il prodotto finale del metabolismo purinico e dell’attività della xantino-ossidasi, un enzima che
tende ad aumentare lo stress ossidativo e la produzione di radicali liberi dell’ossigeno direttamente responsabili della
produzione di citochine, dell’apoptosi e disfunzione endoteliale. Eppure per molti anni  è stato considerato una sostanza
ad attività anti-ossidante in grado di svolgere azioni potenzialmente protettive sull’apparato cardiovascolare. 
Tuttavia, un crescente numero di dati clinici e sperimentali tende oggi a suggerire che livelli moderatamente elevati di
acido urico possono rappresentare un fattore di rischio, causa di danno d’organo indotto dalla disfunzione e attivazione
endoteliale direttamente collegata alla iperuricemia, cosicchè qualche autore (1) può concludere,nonostanete una
letteratura non proprio numerosa o dirimente (2) che anche per l’uricemia potrebbe valere il principio del lower is better. 

Ora, poi, due ultimissimi lavori sembrano attribuire all’acido urico il ruolo anche di marcatore prognostico
dell’insufficienza cardiaca e della insufficienza renale cronica
Nel primo articolo (3) Wannamethee ha dimostrato che gli uomini ipertesi con livelli di uricemia superiori a 410
micromol/L(6,9 mg/dl) presentavano un incremento del rischio di insufficienza cardiaca più che doppio rispetto a quelli
con uricemia inferiore a 350 micromol/L (5,9 mg/dl), anche tenendo conto delle caratteristiche relative allo stile di vita e
dei fattori di rischio biologici. 
I livelli sierici di acido urico sono direttamente correlati all’attività della xantina ossidasi, la quale è causa di stress
ossidativo, considerato tra i meccanismi patogenetici implicati nella fisiopatologia dello scompenso cardiaco. Dal
momento che la xantina ossidasi va incontro ad up-regulation nello Scompenso cardiaco cronico, l’iperuricemia
potrebbe rappresentare un indicatore dell’aumentata attività enzimatica, utile ad individuare i pazienti a rischio di
scompenso. 
Così può concludere che l’acido urico può essere particolarmente utile come marcatore prognostico di scompenso
cardiaco cronico negli uomini anziani sotto trattamento antipertensivo 
Nel secondo articolo Ceriello (4) ha cercato di chiarire l’impatto della costellazione dei marcatori di evoluzione della
nefropatia diabetica. La variabilità dell'emoglobina glicata, della pressione arteriosa, del quadro lipidico e dell'uricemia
influenzano lo sviluppo della malattia renale diabetica, con un impatto diverso sull'evoluzione dell'albuminuria e sul
declino della velocità di filtrazione glomerulare. L'impatto della variabilità di questi parametri sul rischio di malattia renale
diabetica è stato valutato con adeguate analisi statistiche su 4.231 pazienti in termini di comparsa di albuminuria e su
7.560 pazienti in termini di involuzione della velocità di filtrazione glomerulare (eGfr). I dati raccolti indicano che un
rischio significativamente maggiore di sviluppare albuminuria si associa alla variabilità dell'HbA1c, mentre le variazioni di
pressione sistolica e diastolica, di colesterolo Hdl e Ldl, ma soprattutto di uricemia, sono fattori predittivi di una riduzione
dell'eGfr.  E la riduzione dell’eGFR è uno dei fattori di rischio indipendenti per i principali outcomes cardiovascolari (5)

La crescente evidenza di una associazione sempre più solida tra iperuricemia, fattori di rischio cardiovascolare ed eventi
cardiovascolari deve quindi suggerire l’opportunità di tenere sempre nella giusta considerazione i livelli di acido urico
all’interno di una strategia di prevenzione cardiovascolare anche perché  il percorso di produzione dell’acido urico può
favorire l’ossidazione delle lipoproteine e l’aggregazione piastrinica, con ovvio potenziamento dell’attività
aterotrombotica e facilitazione nell’insorgenza e nella progressione della malattia coronarica e dello stato ipertensivo
(6,7), tanto che alcuni autori (8) oggi valutano che l’associazione tra iperuricemia e malattia cardiovascolare e renale
possa essere perfino di natura causale.

Enzo Pirrotta
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