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Resumen:  

Introducción: la prevención, la comprensión de la fisiopatología y el tratamiento de los 
trastornos de la regulación del ácido úrico (hiperuricemia o hipouricemia) resulta de interés 
para el médico el dominio de los mecanismos implicados en su homeostasis. Objetivo: 
describir el metabolismo y las funciones del ácido úrico.   Metodología: se realizó una 
investigación tipo revisión documental; para identificar los documentos que se revisarían se 
consultó la base bibliográfica PubMed/Medline, incluyendo los trabajos entre 2021 y enero 
de 2025. Se consideraron otros artículos no incluidos en el período de búsqueda, pero 
contenían información básica. Resultados: en la síntesis de ácido úrico participa la enzima 
xantina oxidasa y su degradación depende de bacterias intestinales uricolíticas. Debido a 
su carácter lipofóbico su transporte renal, hepático e intestinal depende del uso de 
transportadores activos. La excreción es fundamentalmente a través de los riñones. Entre 
las funciones del ácido úrico se destacan los efectos como antioxidante, proxidante, 
proinflamatorio, en la regulación del óxido nítrico, efectos antienvejecimiento, en el 
mantenimiento de la presión arterial durante la ingesta baja de sal y en la modulación de la 
inmunidad. Conclusión: el ácido úrico es una molécula con un metabolismo no complejo 
que depende de la xantina oxidasa y de enzimas uricolíticas presentes en las bacterias 
intestinales. La modulación fundamentalmente del transporte renal abre otras perspectivas 
para el ensayo de fármacos en el tratamiento de la hiperuricemia.  A la luz de los 
conocimientos actuales debe considerarse sus efectos beneficiosos sobre el funcionamiento 
de los sistemas, siempre que exista un balance entre la producción y excreción; de ahí la 
importancia del mantenimiento de su concentración dentro de los límites fisiológicos.  

 

Palabras clave: ácido úrico, metabolismo del ácido úrico, transportadores del ácido úrico, 
degradación del ácido úrico 
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Introducción:  

La producción metabólica de ácido úrico es ubicua entre los animales y otras formas de vida. 

El urato posee efectos beneficiosos y patológicos en la fisiología humana.1  

Con el incremento de estilos de vida no saludables, la incidencia de hiperuricemia ha 

aumentado, y ocupa un cuarto lugar después de la hipertensión, la hiperglicemia y la 

hiperlipidemia. Se ha estimado que el número total de pacientes con hiperuricemia fue de 170 

millones en China2 y 32,5 millones en los Estados Unidos.3  

.4-8  

Por otra parte, aunque la hipouricemia inicialmente no fue considerada como un trastorno 

bioquímico sin significación clínica, diferentes investigaciones han demostrado que la 

hipouricemia renal constituye un factor de riesgo de daño renal agudo causado por el ejercicio 

y de urolitiasis.9 

Por lo tanto, para la prevención, la comprensión de la fisiopatología y el tratamiento de los 

trastornos de la regulación del ácido úrico (hiperuricemia o hipouricemia) resulta de interés para 

el médico el dominio de los mecanismos implicados en su homeostasis.  Luego esta revisión 

tiene como objetivo describir el metabolismo y las funciones del ácido úrico.  

 

Metodología: 

Se realizó una investigación tipo revisión documental, del paradigma cualitativo, y nivel 

investigativo exploratorio. Para identificar los documentos que se revisarían fue consultada la 

base bibliográfica PubMed/Medline, Scielo y Ebsco, Elsevier. Fue diseñada una estrategia de 

búsqueda que se basó fundamentalmente en el uso de palabras clave, a la que se le añadió 

filtros para restringir sus resultados, de acuerdo con las herramientas que brindan estos motores 

de búsqueda.  

La estrategia de búsqueda se basó fundamentalmente en el uso de palabras clave listadas en 

el MeSH (del inglés Medical Subject Headings), incluidas en su versión en español en los 

Descriptores en Ciencias de la Salud (DeCS): ácido úrico, metabolismo, funciones y transporte.  

Estas se combinaron con los operadores booleanos “AND” y “OR”. Los filtros, o límites 

activados incluidos, fueron: cualquier tipo de artículo con texto completo disponible, en idioma 
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inglés o español y publicado entre enero de 2021 y enero de 2025. Excepcionalmente se tuvo 

en consideración otros artículos no incluidos en el período de búsqueda, pero contenían 

información básica.  

Los artículos fueron analizados y se excluyeron los que la información que proveían estaba 

duplicada, no se trataba exactamente del tema, o se consideró que no brindaban datos 

relevantes. Se obtuvieron 95 artículos, circunscribiéndose el estudio a 52 que enfocaron estas 

temáticas con un enfoque actualizado.  

Resultados, discusión y análisis:  

1. Características físico-químicas del ácido úrico 

El ácido úrico es un compuesto orgánico con una estructura heterocíclica producto de la 

degradación de purinas (adenina y guanina).10-12 Sus características físico-químicas son:  

 Fórmula molecular:  C5H4N4O3  

 Masa molecular de 168 Da 

 Aspecto de polvo o cristales blancos 

 Peso molar: 68.11 g/mol 

 Punto de fusión: mayor de 300 ⁰C 

 Solubilidad en agua a 20 ⁰C: 60 mg/L  

 A ph fisiológico es un ácido débil con un pK de 5.8. 

 Existe fundamentalmente como urato (sal). Cuando la concentración sanguínea se 

incrementa se forman cristales denominados urato monosódico, forma en que se 

depositan en los tejidos (figura 1). 

 

 

 

 

 

                              Urato                                                                Urato monosódico        
 

Figura 1. Fórmula estructural del ácido úrico 
  Tomado de: https://depositphotoscom/1723045, www.chemsrc.com y www.biodieta.net 

https://depositphotoscom/1723045
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2. Síntesis 

La vía final de degradación de purinas (figura 1) en humanos es facilitada por la enzima 

limitante de velocidad xantina oxidorreductasa (XOR, un homodímero de aproximadamente 

300 kDa).10-12 La XOR tiene dos formas interconvertibles como xantina deshidrogenasa 

(XDH) y xantina oxidasa (XO), ambas formas catalizan la conversión de hipoxantina a 

xantina y xantina a ácido úrico.10 XDH utiliza preferentemente NAD+ y produce el compuesto 

estable NADH, mientras que XO utiliza O2 y produce el anión superóxido (O2•-) y peróxido 

de hidrógeno (H2O2) al catabolizar las purinas.10 

 

 

 

Figura 1. Síntesis de ácido úrico 
Fuente: elaboración propia 

 

El hígado, el intestino delgado y los riñones expresan en gran medida enzimas clave 

implicadas en la síntesis de ácido úrico.13,14 Por lo tanto, la mayor parte del ácido úrico se 

produce principalmente en el hígado y, en menor medida, en el intestino delgado y los 

riñones, como producto final del metabolismo exógeno y endógeno de las purinas.10,14 El 

contenido de urato en la dieta humana es muy bajo.10 Sin embargo, algunos alimentos 

pueden aumentar la producción de ácido úrico, como por ejemplo, los mariscos y vísceras,15 

los alimentos ricos en glutamato (probablemente debido a la conversión de glutamato a 

glutamina en el hígado y el intestino, donde actúa como donante de nitrógeno durante la 

síntesis de ácido úrico),16 alimentos ricos en ARN, por ejemplo, la levadura y la  cerveza que 

contienen levadura de cerveza,17 y la fructosa o el alcohol (su metabolismo hepático 

consume ATP y genera AMP, y el AMP ingresa a la vía de degradación de nucleótidos de 

purina, lo que lleva a un aumento de los niveles de urato sérico),10 y la activación del 

metabolismo de las purinas.18 

La fructosa endógena en el hígado y los riñones aumenta mediante la activación de la aldosa 

reductasa tras la ingesta de dietas ricas en glucosa o sal, o tras una isquemia renal aguda. 

Por lo tanto, el metabolismo de la fructosa provoca un aumento de la producción de ácido 

úrico.19 El ácido úrico también puede generarse durante el estrés térmico y la deshidratación, 
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y a partir de la degradación del ARN y el ADN inducida por el recambio celular.11,16,20,21 Por 

lo tanto, para modular la producción de ácido úrico se deben considerar tres órganos: el 

hígado, el intestino delgado y los riñones. 

 

3. Degradación 

Los niveles circulantes de ácido úrico (en forma ionizada, como urato) en ratones, ratas, 

conejos y cerdos son relativamente bajos debido a la presencia de urato oxidasa (uricasa), 

una enzima en el hígado (u ocasionalmente en el riñón) que degrada el ácido úrico a 5-

hidroxiisourato y, finalmente, a la alantoína soluble en agua. 22,23 Sin embargo, varias 

especies, como las aves, la mayoría de los reptiles, los humanos, algunos primates 

superiores (chimpancés, gorilas, orangutanes y gibones) y ciertos monos del Nuevo Mundo, 

carecen de la uricasa funcional; por lo tanto, el urato es el producto final de la vía del 

metabolismo de las purinas.  

El urato puede ser excretado por el hígado (en la bilis) o pasar a través de la circulación y 

ser excretado por los riñones (en la orina, alrededor de 2/3) o los intestinos (alrededor de 

1/3) donde el ácido úrico es degradado a xantina y ácidos grasos de cadena corta por 

bacterias uricolíticas (figura 2). Se ha considerado que la pérdida de uricasa y el aumento 

del ácido úrico podrían ser un mecanismo para adaptarse gradualmente a los principales 

cambios biológicos durante la evolución.22-25 

 

 

 

Figura 2. Degradación del de ácido úrico 
Fuente: elaboración propia 

 

4. Transporte renal 

El urato circula fundamentalmente en forma libre debido a su poca afinidad por las proteínas 

plasmáticas, por lo tanto, es filtrado sin dificultad en los glomérulos. Como resultado de la 

reabsorción y secreción se excreta el 10% del urato filtrado. 
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En el segmento S1 del túbulo proximal entre el 90 y 98 % del ácido úrico filtrado se 

reabsorbe.22,26-28 En este transporte participan: 

 En la membrana apical 

- Transportador de urato 1: TU1 

- Transportadores de aniones orgánicos: TAO4 y TAO10 

- Transportador de glucosa: GLUT9b 

 En la membrana basal 

- Transportador de glucosa: GLUT9a 

En el túbulo proximal distal28,29 ocurre la secreción mediante los siguientes transportadores:  

 En la membrana basolateral:  

- transportadores de aniones orgánicos: TAO 1, TAO2, TAO3  

- transportador de dicarboxilato dependiente de sodio: SLC13A3  

 En la membrana apical: 

- Cotransportador de fosfato sodio dependiente: TPN1 y TPN4 

- Proteína de la subfamilia G de los transportadores ABC (ATP binding cassette): 

ABCG2 y ABCG4  

 Anzai et al. propusieron el complejo molecular transportador de urato como un modelo de 

transporte de urato en la membrana apical de los túbulos proximales renales.30,31 Los 

transportadores secretores y absortivos apicales, como NPT1, NPT4, OAT4, URAT1, 

SLC5A8 y SLC5A12, están anclados por proteínas de andamiaje intracelulares, como 

PDZK1, y constituyen un complejo molecular en la membrana apical, actuando como una 

unidad funcional del "transportoma de urato". Según este modelo, la excreción y reabsorción 

de ácido úrico renal debe evaluarse no solo desde el punto de vista de un único 

transportador como URAT1, sino también desde una unidad funcional compuesta de 

proteínas transportadoras y proteínas de andamiaje.31  

5. Transporte hepático 

GLUT9 también se expresa en la membrana basolateral de los hepatocitos y contribuye 

significativamente al eflujo sinusoidal de ácido úrico hacia la sangre, mientras que el 

ABCMRP4 contribuye con una mínima excreción hacia la bilis.33  
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6. Transporte intestinal 

La secreción de ácido úrico es mediada por transportadores ABCG2, ABCG4 y GLUT9 en 

el borde apical del enterocito.33 Existen evidencias indirectas de que otros transportadores 

estén involucrados, por ejemplo: el transportador de monocarboxilato (TMC9), el 

cotransportador de fosfato dependiente de sodio (TPN4), y el transportador de ácidos 

orgánicos (TAO10). 

Como resultado del balance entre la producción y excreción de ácido úrico en un adulto 

sano su concentración sanguínea en la mujer es de 1.5 a 6.0 mg/dL (142-310 µmol/L) y en 

el hombre de 2.5-7.0 mg/dL (202-416 µmol/L).1 

7. Funciones 

El urato o ácido úrico puede tener múltiples funciones fisiológicas, incluyendo los efectos 

beneficiosos como antioxidante, proxidante, proinflamatorio, la regulación del óxido nítrico, 

efectos antienvejecimiento, el mantenimiento de la presión arterial durante la ingesta baja 

de sal y la modulación de la inmunidad.  

7.1 Función antioxidante   

Durante la síntesis de ácido úrico se producen especies reactivas de oxígeno (ERO) como 

aniones superóxido y peróxido de hidrógeno. Entre los mecanismos implicados   

 Actúa como un poderoso agente reductor al donar electrones que neutralizan radicales 

de oxígeno y moléculas de peroxinitrito y.36-40  

 Inhibe la reacción en cadena oxidativa mediante la captura y neutralización de los 

radicales libres con la formación de compuestos intermedios estables que impiden la 

transmisión de la reacción oxidativa. Además, el ácido úrico se une a iones de hierro 

libre y forma un complejo que actúa como quelante.  

 Inhibe la degradación del óxido nítrico por los radicales libres, favorece la vasodilatación 

y por lo tanto tiene implicaciones sobre la función vascular y la regulación de la presión 

arterial.41 

 La hipouricemia se asocia a enfermedades neurológicas, entre ellas las 

neurodegenerativas, lo que sugiere su efecto neuroprotector.42  
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7.2 Función proxidante 

    Cuando la concentración de ácido úrico se eleva actúa como proxidante. Algunos estudios 

han demostrado que, en las células musculares lisas, las endoteliales, los adipocitos, los 

hepatocitos, los islotes pancreáticos y las renales se activa la NADPH oxidasa, enzima 

importante en la generación de especies reactivas de oxígeno.43 En ciertas células esta enzima 

puede trasladarse hacia las mitocondrias y exacerbar el estrés oxidativo.44 

  7.3 Función proinflamatoria 

Estudios han indicado que los cristales de ácido úrico interactúan con receptores Toll-like 

específicamente TLR-2, TLR-4 y la MyD88 localizados en los macrófagos y otras células. La 

interacción mediante vías de transducción de señal que activan el NF-kB.45 Este factor de 

determina la transcripción de varias proteínas asociadas a la inflamación como la pro-

interleuquina-1 (pro-IL-1).  Por otra parte, la activación del complejo inflamatorio TLR4-NLRP3, 

complejo multiproteico que juega un papel importante en la iniciación de la respuesta inmune, 

a través de la síntesis de citoquinas proinflamatorias como la interleuquina-1β (IL-1β) e 

interleuquina-18 (IL-18).46 

 7.4 Regulación de óxido nítrico 

Los efectos sobre el óxido nítrico dependen de la concentración de ácido úrico. La hiperuricemia 

disminuye la expresión de la sintetasa del óxido nítrico endotelial debido a la activación del 

estrés oxidativo, la inflamación y la producción de IL-6 y TNF-α que afectan la función 

endotelial.47 Sin embargo cuando la concentración de ácido úrico es normal, su efecto 

antioxidante neutraliza el peroxinitrito, compuesto formado por la reacción entre el óxido nítrico 

y los radicales superóxido.48  

7.5 Efectos antienvejecimiento 

Están mediados por su efecto sobre la proliferación celular a través de los factores de 

crecimiento EGF/EGFR. Además, regula la expresión de proteínas que participan en el ciclo 

celular tales como: D1, p-Rb, Ki67 y CDK4.49 

7.6 Mantenimiento de la presión arterial  

La hiperuricemia moderada en ratas con baja ingestión de sodio incrementa la presión arterial 

en parte mediada por activación del sistema renina-angiotensina. Además, produce sensibilidad 

a la sal debido a cambios en los vasos preglomerulares que incluye: proliferación de las células 
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musculares lisas, con activación de proteínas quinasas activadas por mitógenos y la 

estimulación de cicloxigenasa 2 y del factor de crecimiento plaquetario.50 

7.7 Modulación de la inmunidad 

Los cristales de urato monosódico activan los receptores de reconocimiento (PRRs) como 

TLRs, NOD-like y el inflamasoma.51,52 La activación de estos receptores inicia una cascada de 

señalización inflamatoria que produce citoquinas y quimiocinas proinfamatorias. Esto determina 

una quimiotaxis positiva de neutrófilos y macrófagos que durante la fagocitosis de los cristales 

de ácido úrico liberan varios mediadores inflamatorios (interleuquina-1ß y especies reactivas de 

oxígeno) que activan la inflamación y amplifican la respuesta local inflamatoria.52 La inflamación 

inducida por ácido úrico recluta y activa los efectores de las células T.22,51 

Reflexiones finales y/o conclusiones:  

El ácido úrico es una molécula con un metabolismo no complejo que depende de la xantina 

oxidasa y de enzimas uricolíticas presentes en las bacterias intestinales. La modulación 

fundamentalmente del transporte renal abre otras perspectivas para el ensayo de fármacos 

en el tratamiento de la hiperuricemia.  A la luz de los conocimientos actuales debe 

considerarse sus efectos beneficiosos sobre el funcionamiento de los sistemas, siempre que 

exista un balance entre la producción y excreción; de ahí la importancia del mantenimiento 

de su concentración dentro de los límites fisiológicos.  
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