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Dna je choroba spésobena metabolickou poruchou, ktora spoésobuje nahromadenie kyseliny mocovej v organizme v désledku nad-
produkcie purinovych baz alebo ich nedostato¢ného vylu¢ovania obli¢ckami. Pévodne bezpriznakova hyperurikémia pri dlhSom trvani
nasledne prechadza do postihnutia podporného a pohybového systému, ¢o sa prejavuje najprv akitnymi dnavymi zachvatmi strieda-
nymi nasledne pokojnym interkritickym obdobim a nakoniec trvalou chronickou dnavou artropatiou s tofmi. Praca podava prehlad

sucasnych moznosti liecby dny.
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Gout - diagnosis and the therapy

Gout is a disease which is caused by a metabolic disorder that causes a accumulation of uric acid in the body due to overproduction of
purine bases, or their insufficient renal excretion. During longer duration originally asymptomatic hyperuricaemia proceeds to involve-
ment of locomotor system, which is at first manifested by acute gout attacks, then relieved by calm intercritical period. After longer
duration of the disease can pass to chronic gouty arthropathy with tophi. The article gives an overview of current treatment options days.
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Dna (synonymé: podagra, lamka) je meta-
bolicky podmienena kibova choroba charak-
terizovana recidivujucimi epizodickymi, neskor
pretrvavajucimi artritidami, ktoré postihuju
v Uvode zvycajne jeden kib, neskér kiby via-
ceré. Spomedzi periférnych kibov byva naj-
Castejsie postihnutym I. metatarzofalangeélny
kib (MTP), pripadne iné MTP kiby, ¢lenok alebo
koleno. V neskorsich stadiach sa dna prejavuje
ako chronickd pretrvavajuca artropatia, ktora
popri kiboch dolnych konéatin postihuje kiby
hornych koncatin, vytvéra kozné uzliky — tofy
a byva sprevadzana nefrolitidziou, poruchou
¢innosti obli¢iek a metabolickym syndrémom.
Dna je metabolickd choroba s poruchou meta-
bolizmu purinov, ktorych nedostato¢né odbura-
vanie, pripadne nadmerna produkcia sposobuju
zvysenie hladiny kyseliny mocovej v organizme
(1). Natrium urat sa za urcitych okolnosti (chlad,
aciddza, nadmerna fyzickd aktivita) moze vyzra-
7at v synovidlnej membrane kibu, $fachového
puzdra, v makkych podkoznych tkanivach ¢i
parenchyme vnutornych orgdnov. Mikrokrystaly
natrium uratu su fagocytované polymorfoce-
luldrnymi leukocytmi. V priebehu fagocytézy
sa uvolnuju lyzozomdélne enzymy, ktoré vedu
k uvolneniu zapalovych reaktantov predoviet-
kym interleukinu IL-1 beta s ndslednym vznikom
akutnej artritidy alebo akutnej tenosynovitidy.

Epidemioldgia: Prevalencia dny koliSe v kau-
kazskej populdcii medzi 1% -2 % (2), ale vyskyt
hyperurikémie je u kaukazskej rasy vyssi a kolise
medzi 5 % — 8 % (3). Pricom frekvencia vyskytu
stUpa s vekom. Vyska hladiny kyseliny mocovej
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v organizme je ovplyvnena priblizne v 60 %
geneticky. S dnou sa spaja pritomnost dvoch
génov — SLC2A9 a ABCG2, ktorych pritomnost
zvysuje riziko vzniku dny na dvojndsobok. Naviac
moze byt komplikovanych dnou niekolko zried-
kavych genetickych poruch, ako st familidrna ju-
venilna hyperurikemické nefropatia, polycystéza
obli¢iek alebo Lesch-Nyhanov syndrém (deficit
hypoxantin-quanin-fosforibozyltransferazy).

Etioldgia a patogenéza: K hromadeniu kyse-
liny mocovej v organizme dochaddza v dosledku
nasledujucich pricin:

B nadmernym prijmom purinov v potrave, en-
dogénnej nadprodukcie purinov v désledku
metabolického defektu ¢iako dosledok zvy-
seného bunkového obratu, alebo

B znizenym vylu¢ovanim purinov obli¢kami.
Bohatym zdrojom purinov je strava s vyso-

kym obsahom maésa, vnutornosti, ryb a dalsich

morskych plodov (ustrice, lastdry, musle, krevety,
homadre, garnaty), tymus, pankreas a droZdie,
najmé ak sa kombinuje s alkoholom a nedo-
stato¢nou telesnou aktivitou. Z alkoholickych
napojov je nebezpecné vo vztahu k hyperuri-
kémii a dne pivo a destildty. Z metabolickych
defektov sa zistil deficit glukoza-6-fosfatazy, de-
ficit hypoxantin-guanin-fosforibozyl-transferazy,
dalej ¢iasto¢ny deficit adenozin-fosforibozyl-
transferdzy i zvysend aktivita ribéza-fosfat-di-
fosfokindzy. Zvyseny bunkovy obrat je zdrojom
kyseliny mocovej ako odpadového produktu
pri lymfoproliferativnych a myeloproliferativnych
chorobach, karcinémoch, hemolytickych ané-
miach i pri psoridze. Hladina kyseliny mocovej
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sa zvysuje aj pri chronickom zlyhani obliciek,
chronickej otrave olovom a vplyvom niektorych
liekov, ako su diuretik, salicylaty, levodopa, cyk-
losporin, tacrolimus a antituberkulotikd pyrazi-
namid a etambutol.

Mikrokrystéliky natrium urdtu su negativne
dvojlomng, inhlicovité Utvary s dizkou priblizne
do 20 pum a sirkou do 2 um identifikovatelné
v polarizatnom mikroskope. Kyselina mocova
v fudskom tele tvorf pri sérovej koncentracii vys-
sej ako 416 umol/I (7 mg/dl) nasyteny roztok,
z ktorého vplyvom zniZenia teploty a/alebo po-
klesom pH mozu vypadavat krystaliky natrium
uratu. Tieto sa obaluju imunoglobulinmi, predo-
vsetkym imunoglobulinom G, a st fagocytované
polymorfonukledrnymileukocytmi. Uvolnenim
lyzozomalnych enzymov sa aktivuju dalsie z&-
palové cytokiny a vznikd krystalmi indukovana
synovitida, ktorad postihuje rychlo vetky oblasti
synovidlneho tkaniva kibu. Rozvoj akutneho
dnavého zachvatu je velmi rychly a vrcholf spra-
vidla v priebehu 6 - 12 hodin.

Formy choroby

Priebeh ochorenia mozno rozdelit do Sty-
roch faz (2):

Hyperurikémia je prvou a bezpriznakovou
fazou, ked patologické zmeny v organizme cha-
rakterizuje len zvysenie sérovych hladin kyseliny
mocovej. Definuje sa ako sérova hladina kyseliny
mocovej vyssia nez 416 umol/I (7 mg/dl) u mu-
Zov a 360 umol/I (6,0 mg/dl) u Zien.

Akutny dnavy zdchvat: je v Uvode charakte-
rizovany postihnutim jedného kibu — monoar-



Tabulka 1. Diagnostické kritérid dnavej artri-
tidy
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Tabulka 2. Odporucania EULAR pre diagnostiku dnavej artritidy 2006 (Zhandg et al., 2006, 1)

Odporucania EULAR pre diagnostiku dnavej artritidy

Diagnostické kritéria dny

Do6kaz mikrokrystalikov natrium uratu

A o .
v synovialnej tekutine

Akutny kibovy atak s rychlym vyvojom bolesti, opuchom a palpacnou citlivostou, ktory vrcholi v priebehu 6 - 12
hodin a je sprevédzany erytémom nad postihnutym klbom, poukazuje na krystalmi indukovanu synovitidu, ale
nemusf byt $pecificky vyluc¢ne len pre dnu.

B  Dokaz mikrokrystalikov natrium uratu v tofe

N

= 6z 12 klinickych a radiologickych znakov

> 1 zachvat

zapal dosiahne vrchol v priebehu 1 dia

monoartritida

zacervenanie koze nad kibom

citlivost alebo opuch MTP .

jednostranné postihnutie MTP I.

jednostranné postihnutie tarzalneho kibu

podozrenie na tofus

hyperurikémia

Pri typickych zachvatoch synovitidy s hyperurikémiou mozno stanovit klinickd diagnézy, ale tuto je nutné
potvrdit az dokazom mikrokrystalikov.

Konec¢nu diagndzu dny potvrdzuje dékaz mikrokrystalikov natrium urdtu v synovidinej tekutine alebo v aspirate z tofov.

Patranie po mikrokrystélikoch je nevyhnutné vo vsetkych vzorkdch synovidlnej tekutiny ziskanej z inflamovanych
nediagnostikovanych kibov.

Identifikicia kry$talikov natrium uratu v synovialnej tekutine asymptomatického klbu umoziiuje stanovit
diagndzu aj v pokojnom interkritickom obdobi.

Dna a septicka artritida mozu koexistovat, preto sa odporuca urobit mikroskopické vysetrenie farbenim podla
Grama spolu s kultivéciou synovialnej tekutiny pri véetkych inflamovanych klboch s potvrdenymi mikrokrystalikmi
v synovidlnej tekutine.

Hoci hyperurikémia je najzavaznejsim rizikovym faktorom dny, jej sérové hladiny dnu nepotvrdzuju ani
nevylucuju. U mnohych fudi s hyperurikémiou dna nevznikne a zasa v priebehu aktitneho dnavého zachvatu sa
mozu hladiny kyseliny mocovej nachaddzat v medziach normy.

==l NV~ |lw N —

0 asymetricky opuch klbu (na rtg))
1 subkortikdlna cysta bez erézif (na rtg.)

negativna kultivacia synovialnej tekutiny

12 pri ataku

tritidou, ktord prebieha epizodicky. Zvycajne
zacina nahle a ustupuje spontdnne do 10 - 14
dni. Spravidla postihuje |. metatarzofalangedlny
kib alebo iny MTP kib, pripadne ¢lenok alebo
koleno. Akutny dnavy zachvat je vyrazne bo-
lestivy. Postihnuty kib je mimoriadne bolestivy,
opuchnuty a koza nad klbom méze byt presiak-
nutd a zaCervenana, takze niekedy pripomina
flegmonu. V priebehu opakovania akutne dnavé
zachvaty prestavaju mat charakter monoartritidy
a postupne pocet postihnutych kibov moze
narastat. Chronické tofézna dnava artropatia po-
stihuje zvyc¢ajne viac ako 5 kibov (polyartritida).

Interkritické obdobie: je obdobie pokoja me-
dzi dvoma akdtnymi dnavymi zachvatmi. Méze
trvat niekolko hodin, dnf, tyzdnov alebo mesia-
cov.V priebehu choroby postupne zachvaty re-
cidivuju aich trvanie sa predlzuje. Interkritické —
pokojné obdobie sa skracuje aZz mizne a choroba
prechddza do kone¢ného stadia — do chronickej
dnavej artritidy s tofmi.

Chronickd dnavd artritida: iritacné synovitidy
sa stavaju pretrvavajucimi. Klbové opuchy ne-
ustupuju a mézu sa extenzivne sirit. Nepostihuju
uz len klby na dolnych kon¢atinach, ale po-
stihuju aj koncatiny horné. V tomto $tadiu sa
mézu ukladat v méakkych tkanivach alebo vo
vnutornych orgdnoch uzlovité nahromadenia
krystalikov natrium uratu, tzv. tofy. Tofy mézu
podmienovat vznik uzlikov v kozi a v podkoZi,
ale méZu sa nachéddzat aj vo vnutornych orga-
noch. Kiby postihnuté pretrvavajucimi irita¢nymi
synovitidami a ukladanim krystalikov kalciumpy-
rofosfatdihydratu menia svoj vzhlad, deformuju
sa, zhorsuje sa ich funkcia a vznikaju deformity.

Koincidujuce stavy: vo vsetkych stadiach
choroby sa moze pridruzit metabolicky syn-
drom (hypertenzia, hypercholesterolémia, ab-

Vylu€ovanie kyseliny mocovej oblickami by sa malo vysetrit v urcitych skupindch chorych s dnou, predovsetkym
u chorych s rodinnou anamnézou vzniku dny v mladosti, u chorych so vznikom dny vo veku nizsom ako 25 rokov

a u chorych s nefrolitidzou.

Hoci radiologické vysetrenie méze byt uzito¢né v diferencidlnej diagnostike a moéze vykazovat urcité Crty typické
pre chronickd dnu, nie je smerodajné vo v¢asnej diagnostike dny ani v diagnostike akitneho dnavého zachvatu.

U chorych s dnou je nutné vysetrovat rizikové faktory a sprievodné choroby (komorbiditu), predovsetkym
metabolicky syndrém (obezitu, hyperglykémiu, hyperlipidémiu, hypertenziu).

domindlny typ centralnej nadvahy a inzulinova
rezistencia).

V st¢asnosti sa na zéklade niekolkych studif
publikoval ndvrh na novu charakteristiku hyper-
urikémie a dny. Podla tohto navrhu by stadium
A zahfialo hyperurikémiu bez depozicie natriu-
muratovych krystélov, stadium B by charakteri-
zovala depozicia natriumuratovych krystalov, ale
bez znakov a priznakov dny, $tadium C depozicia
natriumuratovych krystalov s epizédami pred-
chddzajuceho alebo sucasného akdtneho dna-
vého zachvatu a stadium D by bolo rezervované
pre pokrocilt chronickd dnavu artropatiu (4).

Diagnostika

Dnava artritida sa diagnostikuje dvoma sp6-
sobmi - prvym z nich je priamy dokaz krystalikov
natrium urdtu v synovialnej tekutine alebo tofoch.
No dnu bolo mozné diagnostikovat aj nepria-
mo pomocou zloZzenych diagnostickych kritérii,
za predpokladu, Ze pacient splha minimalne 6
z 12 definovanych (tabulka 1) (5). Posledné od-
porucanie EULAR (European Leaguae Against
Rheumatism - Eurdpska liga proti reumatizmu)
na diagnostiku dny désledne poukazuje na dokaz
mikrokrystalov natrium uratu v synovidlnej teku-
tine alebo v tofoch ako na jediny diagnosticky
dékaz dny (6). Zakladnym diagnostickym pilierom
je dokaz negativne dvojlomnych mikrokrystalikov
natrium urdtu v synovialnej tekutine pri vysetrenf
v polarizovanom svetle mikroskopu alebo po-
zitivna murexidova skuska na dokaz krystalikov
natrium urdtu v materiali exstirpovanom z dnavé-
ho tofu. Obe priame diagnostické metddy maju

prednost pred nepriamym ddkazom sprostred-
kovanym splnenim zlozenych diagnostickych
kritérif. Odporucania EULAR z roku 2006 (tabulka
2) poukazuju na nasledovné problémy tykajuce
sa diagnostiky hyperurikémie a dny (6).

Liecba dny

Cielom liecby dny v jednotlivych stadiach
choroby je zniZit sérovl koncentraciu uratov
na 360 umol/I (6,0 mg/dl). Zékladnym opatre-
nim je Uprava Zivotospravy a diéta. Diétou sa
znizuje privod purinov do organizmu. Pacient
s hyperurikémiou by sa mal vyvarovat mdsa,
vnutornosti, masovych Stiav, ryb, zvlast haringov,
ale aj inych plodov mora, ako su krevety, ustrice
a musle. Acidifikacia organizmu pri konzuma-
cii nadmerného mnozstva alkoholu, zvysenej
fyzickej ndmahe, hortcke, operdcii a traume
sposobuje stay, pri ktorom sa kyselina mocova
moze rychlejsie a lahsie vyzrazat v tkanivach,
predovietkym v synovidlnej membrane kibu,
vystelke slachového puzdra alebo v podkoznych
tkanivach. Na zaciatku a v priebehu akutneho
dnavého zéchvatu sa odporuca pit dostatok
tekutin 1 az 2 litre, uprednostnit alkalizujuce
mineralky. Optimalny pitny rezim umozriuje
chorym s dnou aj v interkritickom obdobi a pri
chronickej dne zniZovat riziko urolitidzy.

Prehlad farmakoterapie jednotlivych
foriem dny

Kolchicin: lietba akutneho dnavého zachvatu
a prevencia akutneho dnavého zéchvatu v uvo-
de hypourikemickej liecby.
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Urikozurikd: benzbromaron, probenecid
a sulfinpyrazon inhibuju organicky anionovy
transportny systém v obli¢ckach, ktory vychytava
kyselinu mocovu v tvoriacom sa modi a vracia ju
do krvi. Inhibicia tohto systému vedie k inhibicii
reabsorpcie kyseliny mocovejz mocu. I[dedlnym
pacientom pre liecbu urikozurikami je chory
s hyperurikémiou, ktory je hyposekretorom, ¢o
znameng, Ze vylucuje mensie mnozstvo uradtov
v moci za 24 hodin a méa neporusenu funkciu
oblic¢iek. Za hypersekretora pre kyselinu mocovu
sa povazuje pacient s hyperurikémiou, ktorého
vylucovanie kyseliny mocovej mocom za 24
hodin predstavuje hodnotu > 800 mg kyseliny
mocovej za derl a ma neporusenu funkciu ob-
liciek. Hyposekrécia kyseliny mocovej nastava,
ked' celkové mnozstvo vylucovanej kyseliny
mocovej klesne pod hodnotu 250 mg za den.

Urikostatikd sa indikuju v liecbe hyperuriké-
mie u pacientov bez ohladu na funkciu obliciek.
V/ sti¢asnosti sa pouzivaju dve Ucinné latky, allo-
purinol a febuxostat, obe su inhibitormi xantin-
-oxidazy, ale s rozdielnym miestom inhibicie, obe
boli povolené Eurdpskou liekovou agentdrou
EMEA. Allopurinol — inhibitor enzymu xantin-
-oxiddzy sa pouziva v dlhodobej lie¢be urikémie
v ddvkach od 100 mg do 900 mg. Febuxostat je
dalsi selektivny inhibitor xantin-oxidazy. Podla
vysledkov klinickych studif vyraznejsie znizuje
hladinu kyseliny mocovej a jeho vlyv na frekven-
ciu akutnych dnavych zachvatov je porovnatelny
s allopurinolom. Je indikovany v lie¢be dny v pri-
padoch intolerancie na allopurinol. Odporuca sa
uzivat v ddvkach 80 mg alebo 120 mg za den.

Urikdzy: peglotikdza a rasburikaza.
Peglotikdza je liek urceny na lie¢bu zévaznych
pripadov chronickej dnavej artritidy, ktoré neza-
beraju na lie¢bu beznymi antiuratikami. Liecba
znizuje hladinu kyseliny mocovej a znizuje aj de-
pozity krystalov natrium uratu v kiboch a mak-
kych tkanivach. Peglotikdza je urikdza vyrobend
rekombinantnou technikou. Urikdza katalyzuje
premenu kyseliny mocovej na allantoin, ktorého
rozpustnost v porovnani s kyselinou mocovou je
5az 10-ndsobne vyssia (2). Podobny mechaniz-
mus Ucinku md aj rasburikdza, ale peglotikdza je
pegylovand, ¢im sa jej eliminacny pol¢as predZil
zpbdvodne 8 hodin na 10 — 12 dnf, a sucasne sa
zniZilaimunogenecita pre cudzorodé bielkoviny,
¢o umoznuje peglotikdzu aplikovat jedenkrat
za 2 az 4 tyZzdne. Rasburikdzu povolila EMEA
v roku 2009 na lie¢bu akutnej hyperurikémie
v prevencii akitneho zlyhania obliciek u pa-
cientov s hematologickymi malignitami, hoci
problémom liecby mézu byt anafylaktické re-
akcie, zvysena teplota, methemoglobinémia
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a vznik protildtok. Peglotikdza je povolend FDA
v USA vo vys$sie uvedenych indikdcidch a v roku
2013 ziskala povolenie EMEA v Eurdpe na lie¢bu
chronickej dnavej artropatie s tofmi.

Liecba hyperurikémie: Farmakoterapia hy-
perurikémie sa indikuje, ak hladina kyseliny mo-
Covej presiahne hodnotu 535 umol/I (9 mg/dl).
Hodnoty kyseliny mocovej medzi hornym okra-
jom normy 410 - 530 umol/I (7 — 8,9 mg/dl) si
vyzaduju diétne opatrenia a starostlivé moni-
torovanie jej hladiny v sére. Pitie kdvy, uZivanie
vitaminu C, mlieka a mlie¢nych vyrobkov, ako
aj fitness aktivity pomahaju znizovat riziko roz-
voja dny prostrednictvom zniZenia inzulinovej
rezistencie.

Lie¢ba akutneho dnavého zdchvatu:\ lie¢-
be akutneho dnavého zachvatu sa pouZiva kol-
chicin, krdtkodoby néraz p. o. alebo parenteradlne
aplikovanych nesteroidovych antiflogistik alebo
intraartikuldrna aplikécia depotného kortikoidu
(7). Z nesteroidovych antiflogistik maju pred-
nost tie, ktoré disponuju sucasne urikozurickym
Ucinkom (tabulka 3). Porovnatelny uc¢inok ako na-
proxen ma aj kratkodoba perordlna lie¢ba pred-
nisolonom v ddvke 35 mg denne po obdobie 5
dni (8). Kolchicin zabranuje uvolfiovaniu chemo-
taktickych pésobkov z lyzozémov v priebehu
fagocytozy mikrokrystélikov, popri tom inhibuje
migraciu leukocytov a fagocytédzu. Potvrdilo sa,
Ze jeho protizépalovy Ucinok je sprostredkovany
inhibiciou polymerizacie cytoskeletalnych mik-
rotubulov (9), ale aj zmenami na Urovni transkrip-
cie (10). Zvy&ajne sa poddva na Uvod 1 dévka
1 mg a nasledne po 0,5 mg tablete kazdé 2
hodiny do nastupu Ucinku a zmiernenia artritidy
alebo do vzniku neziaducich prejavov — celkovej
nevolnosti, hnacky, abdomindlnych kf¢ov. Prvy
den déavka neprekracuje 6 mg, v dalsich drioch
sa zmiernuje o 2 mg. Po néstupe Ucinku alebo
vzniku neziaducich Ucinkov sa lie¢ba kolchici-
nom ukonci. Lokalna kryoterapia aplikovana na
postihnuty kib podporuje analgeticky ucinok
medikamentdznej liecby kolchicinom alebo
prednisolonom (11). Kolchicin ma priemernu
absorpciu po peroralnej aplikacii, metabolizuje
sa v peceni hydroxyldciou s cytochromovym
systémom cestou CYP 3A4, viaze s albuminom
(39 %) a eliminuje sa mo¢om — po jednej dav-
ke do 6 hodin a viacerych davkach do 24 - 26
hodin. Vyskyt neziaducich ucinkov kolchicinu
sa mdze pri sucasnej lie¢be inymi inhibitormi
CYP 3A4 zvyraziovat, predovietkym sucasna
lie¢ba so statinmi a fibratmi sa spéja s vyssou
frekvenciou myopatie pripadne az rabdomyo-
lyzy (9). Od roku 2006 EULAR odporuca v liecbe
akutneho dnavého zachvatu nizsie davky kolchi-

cinu, ktoré disponuju rovnakou ucinnostou, ale
nizsim vyskytom neZziaducich ucinkov ako davky
povodné (tabulka 4) (7). EMEA (Europska liekova
agentura) registrovala v roku 2013 biologicky
liek kanakinumab — monoklonovu protilatku
proti interleukinu-1-beta, ktora predstavuje al-
ternativu pre lie¢bu pacientov s recidivujucimi
dnavymi zachvatmi, u ktorych je hypourikemic-
kd lie¢ba beznymi dostupnymi liekmi netcinna.
Kanakinumab sa podava v jednej davke 150 mg
s. C. na zaciatku akutneho dnavého zachvatu
pacientom, ktori za poslednych 12 tyzdriov mali
minimalne 3 recidivy dnavych atakov. Uvedend
lie¢ba rozsiruje sucasné moznosti lie¢by tejto
formy dny a z neziaducich ucinkov sa pozornost
osetrujuceho personalu musf sustredit na vyssie
riziko infekénych a alergickych komplikacif.
Lie¢ba v interkritickom obdobi a liecba
chronickej dny: indikacie na zavedenie hypo-
urikemickej lie¢by zahffaju nasledujice kritéria:
B vyssiu hladinu kyseliny mocovej ako 535
umol/I,
Casty vyskyt akutnych dnavych zachvatoy,
vyvoj tofoy,
vyskyt komplikdcif hyperurikémie a dny,
vznik hypertenzie,
postihnutie obliciek.
K dispozicii su v si¢asnosti dva druhy liekov:
urikozurikd a urikostatika. K urikozurikdm patri

benzbromaron, probenecid a sulfinpyrazone,
k urikostatikdm zasa allopurinol a febuxostat.
Lie¢ba urikozurikami sa indikuje u pacientov,
ktorf maju intaktné oblicky a patria do skupiny
hypoexkretorov kyseliny mocovej, ¢o znamen4,
Ze mocom vylucuju za 24 hodin menej ako 1,8
mmol kyseliny mocovej (menej ako 350 mg/
den). Ostatni pacienti s nadprodukciou uratoy,
poskodenim funkcie obli¢iek alebo oblickovym
ochorenim, ako aj hyperexkretori, ktorf vylucuju
denne mocom viac ako 4,2 mmol/deri kyseliny
mocovej (800 mg/den), su indikovani na lie¢bu
allopurinolom, pripadne pri jeho zlyhani febu-
xostatom.

Uvodné davka benzbromaronu je zvycajne
100 mg denne a nasledne sa znizuje na 50 mg
ev. 100 mg obden. V pripade allopurinolu je
nutné davku prispdsobit stavu metabolizmu
kyseliny mocovej u individudlneho pacienta.
Zvycajne sa ako Uvodna davka pouziva davka
100 mg denne, ktord sa moéze zvysovat alebo
znizovat v zavislosti od pohybu sérovych hladin
kyseliny mocovej a schopnosti pacienta do-
drziavat diétu. Davka allopurinolu sa upravuje
spravidla po 2, pripadne 4 tyzdnhoch.

Lie¢ba koincidujucich stavov: hypertenzie,
hyperglykémie, hyperlipoproteinémie a reduk-



Tabulka 3. NSA pri akitnom dnavom zachvate (Pavelka, 2008)

Uvodna davka Po ciastocnej ulave Po odozneni bolesti

LR (1-2dni) (2 -4 dni) (od 5 dni do odoznenia)
Indometacin 4 x50 mg 3x50mg 1-3%x25mg

Diklofenak 3x50az75mg 3x25mg 1-2x25mg

lbuprofén 3x800mg 3x600 mg 1-3x400 mg

Naproxén 2x500mg 2x250mg 1x250 mg

Celecoxib 2 x400 mg 1 x200 mg 1x100-200mg
Etoricoxib 1x 120 mg 1x90 mg 1x60 mg

Tabulka 4. Odporucania EULAR pre manazment dnavej artritidy (Zhandg et al., 2006, I.)

Optimdlna liecba dny v sii¢asnosti zahfna aplikciu farmakologickych aj nefarmakologickych terapeutickych
postupov, ktoré musia byt individudlne prispdsobené pacientovi so zohladnenim (Zhang, 2006, II,, 6):

1. épecifickych rizikovych faktorov (hladina kyseliny mocovej, predchédzajuice ataky, radiologicky klbovy nélez),
2. klinickej fazy choroby (hyperurikémia, dnavé zachvaty, interkritické obdobie, chronické tofézna dna),

3. vSeobecnych rizikovych faktorov: vek, pohlavie, obezita, konzumadcia alkoholu, lieky zvysujuce hladinu kyseliny
mocovej, interakcie liekov, komorbidita).

Kltcové miesto v manazmente mé dostatocnd informovanost pacienta a rady s redukciou telesnej hmotnosti,
diéty a znizenie konzumdcie alkoholu (predovsetkym piva).

Hlavnou su¢astou manaZmentu chorého s dnou je ovplyvnenie komorbidity a rizikovych faktorov, predovsetkym
hyperlipidémie, hypertenzie, hyperglykémie, obezity a fajcenia.

V lie¢be akutneho dnavého zachvatu su liekmi prvej volby za predpokladu chybania kontraindikécif: perordlny
kolchicin a/alebo systémové nesteroidové antiflogistika.

Vysoké davky kolchicinu mézu spdsobit neziaduce Ucinky, zatial¢o nizke davky (spravidla 3 x 0,5 mg denne) mézu
byt pre niektorych pacientov dostatocné a disponuiju lepsim bezpecnostnym profilom.

Bezpecnou a Ucinnou liecbou akdtneho dnavého zachvatu je aj intraartikuldrna aspiracia a aplikicia depotného
glukokortikoidu.

Hypourikemicka lie¢ba sa indikuje pacientom s recidivujucimi dnavyni zachvatmi, chronickou artritidou, tofmi
a s radiologickymi zmenami na klboch.

Terapeutickych ciefom hypourikemickej lie¢by je ulah¢it rozpustenie krystalov a predchédzat tvorbe novych
krystalov; ¢o sa dosahuje poklesom hladiny kyseliny mocovej v sére pod bod nasytenia séra pre kyselinu mocovu
t.j. <360 pmol/I.

Vhodnym hypourikemickym liekom na dihodob liecbu je allopurinol . Liecba zacina spravidla davkou 100 mg
denne a modze sa zvysovat o dalsich 100 mg kazdé 2 — 4 tyzdne v zavislosti od hodnot hladiny kyseliny

mocovej v sére, pricom sa davka musi prispdsobit pripadnému poskodeniu oblickovej funkcie; ak sa v suvislosti

s allopurinolom zaznamend toxicita, liek sa zameni za iny inhibitor xantin oxidazy alebo urikozuricky liek, pripadne
sa odporuca desenzitizacia allopurinolom (len v pripade lahkého exantému).

Urikozurikd ako probenecid alebo sulfinpyrazon sa mézu pouzit ako alternativa k allopurinolu u pacientov

s normalnou funkciou obliciek, ale su kontraindikované u chorych s nefrolitidzou; benzbromaron sa méze
pouZit u pacientov s miernou alebo strednou obli¢kovou insuficienciou, ale u tychto chorych nesie malé riziko
hepatotoxicity.

V prevencii dnavych zachvatov v prvych mesiacoch hypourikemickej liecby sa pouziva nizkodavkovany kolchicin,
(0,5mg - 1,0 mg denne) a/alebo nesteroidové antiflogistiké (v indikovanych pripadoch spolu s gastroprotektivnou
liecbou).

Ak sa dna kombinuje s diuretickou lie¢bou, ak to je mozné, diuretika by sa mali zastavit; pre hypertenziu alebo
hyperlipoproteinémiu uvézit lie¢bu losartanom alebo fibratmi, pripadne kombinaciou oboch spolu (disponuju
urikozurickym ucinkom).

cia telesnej hmotnosti mézu vyrazne ovplyvnit
nielen morbiditu asociovanu s dnou, ale aj oca-
kévanu dizku Zivota postihnutych.

V manazmente pacientov s dnou odporuca
v sucasnosti EULAR postupy, ktoré su uvedené
v tabulke 4.

Prevencia akutnych dnavych
zachvatov nizkodavkovanym
kolchicinom u pacientov
s chronickou dnavou artropatiou
pri zacati liecby allopurinolom
Cielom urikostatickej liecby je znizit a sta-
bilizovat hladiny kyseliny mocovej v sére. Za
ciel sa poklada zniZzenie sérovej hladiny kyseliny

mocovej na hodnoty < 360 umol/I (6,5 mg/dl)
(12). Rizikovym obdobim na vyskyt akdtnych
dnavych zachvatov je niekolko prvych tyzdhov,
v ktorych sa za¢ina hypourikemicka lie¢ba. Vtedy
kolisanie hladiny kyseliny mocovej méze spdsobit
ich vzplanutie. Pricinou vzniku tychto zachvatov
v uvedenom obdobf je zniZenie sérovych ura-
tov, ktoré spbsobuje prechodné, lokalizované
precipitacie krystalikov natrium urdtu v chrupav-
kach a makkych tkanivach. Frekvencia vyskytu
tychto dnavych zachvatov je diskutabilng, ale
Hollingworth et al. (13), uvédzaju frekvenciu ich
vyskytu medzi 38 % — 75 %, o predstavuje vazny
klinicky problém a vyzaduje tymto komplikaciam
na zaciatku hypourikemickej liecby aktivne pred-
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chadzat (13). Ako prevencia vzniku akutnych dna-
vych zachvatov sa pouzivaju nesteroidové antiflo-
gistikd, nizkodavkovany kolchicin alebo v posled-
nom obdobi biologick lie¢ba kanakinumabom
(14). Potvrdilo sa, ze nizkodéavkovany kolchicin
(1,8 mg v priebehu 1 hodiny) mé porovnatelnd
ucinnost v lie¢be akudtneho dnavého zéchvatu
s vysokodavkovanym kolchicinom (4,8 mg pocas
6 hodin), pricom jeho bezpecnostné aspekty su
porovnatelné s placebom (15). Na Gcinnost pre-
ventivneho podavania nizkodavkovaného kolchi-
cinu poukazali ako jedni z prvych Yu et al. (16, 7),
a to v interkritickom obdob, a tieZ aj na zaciatku
lie¢by urikozurikami (16, 17, 18).V sti¢asnosti sa ako
prevencia vzniku akdtnych dnavych zachvatov
v tomto obdobfi pouzivaju nesteroidové antiflo-
gistikd alebo nizkodavkovany kolchicin. Ale cast
pacientov s rizikovymi faktormi zo strany gastro-
intestindlneho traktu alebo kardiovaskularneho
systému nemoze uzivat dlhodobo nesteroidové
antiflogistikd a je odkdzand na farmakoprofylaxiu
nizkodavkovanym kolchicinom. Vysledky klinic-
kych studif potvrdili, Ze nizkodavkovany kolchicin
(2 x 0,6 mg denne po obdobie 3 az 6 mesiacov)
Statisticky vyznamne znizuje incidenciu akdtnych
dnavych zéchvatov v obdobi prvych 3 mesiacov
po inicidcii urikostatickej liecby, ako aj v dalsich
3 mesiacoch urikozurickej lie¢by. Stcasne sa
potvrdilo, Ze existujuce akutne dnavé zachva-
ty maju lahsi priebeh a menej ¢asto sa opakuju
(19). Obdobie preventivnej liecby je ohranicené
¢asovym intervalom 6 mesiacov. Dokazom je
klinicka studia Wortmanna et al. (20), ktorad po-
tvrdila, Ze hodnota akutnych vzplanuti po zaciat-
ku hypourikemickej lie¢by allopurinolom alebo
febuxostatom dosahuje najvyssie hodnoty po
8 tyzdroch (40 %) a ndsledne sa znizuje, pricom
hodnotu relapsu 3 % - 5 % dosahuje koncom 6.
mesiaca (20).

Obe odporucané ucinné latky pouzivané vo
farmakoprofylaxii akutnych dnavych zachvatov
na zaciatku hypourikemickej lie¢by — nesteroi-
dové antiflogistika aj nizkodavkovany kolchicin,
maju optimalny pomer Ucinnosti a ceny, ale
nizkodavkovany kolchicin aplikovany prechod-
ne po obdobie do 6 mesiacov, ma v porovnani
s nesteroidovymi antiflogistikami priaznivejsf
bezpecnostny profil.
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