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V tvodu prace se autor zabyva problémem ¢asné a spravné diagnostiky dnavé artritidy. Definitivni diagnostika dny je pfi priikazu krystald
natrium uratu v polarizaénim mikroskopu v kloubnim punktatu. Pokud neni krystalograficka analyza z riiznych diivodii provedena, je nutné
kombinovat klinicka kritéria. V tomto smyslu je vhodné pouzit nové publikovana ,,Doporu¢eni EULAR pro diagnostiku dny“.

Cilem Iécby je ukondit co nejdrive dnavy zachvat, odstranit depozita uratu normalizaci urikémie, prevence dalSich atak, prevence a reverze
nez vybér 1éku) a aplikujeme bud nesteroidni antirevmatika (NSA), kolchicin €i kortikosteroidy. NSA jsou ucinna, a to i pfi opozdéném
podavani, jejich efekt vSak nema diagnostickou cenu. Pouzivame vys$i davky NSA na zac¢atku onemocnéni, u rizikovych pacient apliku-
jeme ucinny gastroprotektivni princip (inhibitory protonové pumpy + NSA nebo koxiby). Z koxibl 2. generace ma indikaci dny etorikoxib.
Kolchicin se pouziva pfi diagnostické nejistoté, nebo pfi nemoznosti podavani NSA. U mono ¢éi oligoartritidy Ize uzit i. a. kortikosteroidy,
p¥i polyartritidé pak kortikosteroidy i systémové (30-60 mg prednisonu denné jako tivodni davka).

Ke korekci hyperurikémie se pouzivaji nefarmakologické (dieta, Uprava zivotniho rezimu) i farmakologické postupy. Prakticky jedinym
Iékem dostupnym na nasSem trhu je v soucasnosti inhibitor xanthinoxidazy allopurinol. Ve stadiu zkou$eni je novy nepurinovy inhibitor
xanthinoxidazy, ktery je selektivnéjsi - febuxostat. Ve fazi lll. klinického zkouseni je PEG - urikaza, ktera je pfi korekci hyperurikémie velmi
Gcinna, problémem zlistava jeji antigenicita a také cena.
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NEW INSIGHTS IN TREATMENT OF HYPERURICEMIA AND GOUT

In introductory part discusses author problems of early and accurate diagnosis of gouty arthritis. The definitive diagnosis is confirmed by
findings of natrium - urate crystals in polarized microscopy in synovial effusion. If material for crystal analysis is not available, diagnosis
could be done by combination of clinical criteria. Recently published EULAR recommendations for diagnosis of gouty arthritis can be
applicated with advantage.

The main aim of the therapy of acute gouty arthritis is the termination of the acute attack, elimination of natrium urate crystals deposits,
prevention of future attacks, prevention or reversal of complications and associated features of gout.

The treatment of acute gouty arthritis we start with application of local ice and immediataly start with antiinflammatory therapy (time more
important than choice of drug) and we applicate either nonsteroidal antiinflammatory drug (NSAIDs), colchicin or corticosteroids. NSAIDs
are effective also when used with some delay after start of the attack, but their efficacy has no diagnostic value. We use higher initial doses
of NSAIDs with later reduction, but we introduce concomitantly effective gastroprotective princip (PPl inhibitors + nonselective NSAIDs
or coxibs) for patients with higher risk for NSAIDs induced gastropathy. From coxibs of 2nd generation, has etoricoxib indication of gout,
after sucesfull study.

Colchicine is preferred for patients in whom the diagnosis of gout is not confirmed, eventually by patients, where NSAIDs are contraindi-
cated. It patients with mono oligoarthritis, i. a. corticosteroidals can be applicated and for patients with polyarthritis, systemic steroids
with initial dose of 30-60mg of prednison or its equivalent can be used.

For the control of hyperuricemia both nonpharmacologic (regime, diet) and pharmacologic modalities should be used. Only available drug
on Czech market at present time is inhibitor of xanthinoxidase allopurinol. It the phase of clinical testing of phase Il is new nonpurine
inhibitor of xanthinoxidase febuxostat. Another drug also in phase Il of clinical studies is PEG uricase, which is very effective, but there
are problems with immunogenecity, induction of gout attacks and cost.

Key words: hyperuricemia, gout, allopurinol.
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Terapie dny

Dnava artritida patfi mezi zanétlivd revmaticka
onemocnéni, a protoZe pficinou artritickych projevl
jsou krystaly natrium uratu, hovofime také o krys-
taly indukovanych onemocnénich. Conditio sine
qua non dny je zvySeni hladiny kyseliny mocové,
tzv. hyperurikémie, a proto dnu fadime i do Sirsiho
kontextu metabolickych — kostné-kloubnich one-
mocnéni.

Vyskyt dny kolisg od 0,2-1% a nékteré zdroje
uvadeji i zvysujici se vyskyt v souvislosti s ménicimi
se dietetickymi faktory, starnutim populace a dal$imi
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faktory (3). V patogenezi primarni dny se uplatiuiji
jak faktory genetické, tak i faktory zevniho prostiedi.
Pficiny vedouci k hyperurikémii a dné jsou uvedeny
v tabulce 1. V neddvno dokonéenych epidemiologic-
kych studiich ve Velké Britanii byla probirana silnd
souvislost rizika vzniku dny s pfijmem alkoholu (12),
masa a morskych plod(i (13), zatimco vysoky piijem
mlé&nych vyrobki snizoval riziko vzniku dny. Pfi dné
se Casto vyskytuji i tzv. asociovana onemocnéni,
mezi kterd fadime hypertenzi, obezitu, dyslipidémii
aischemickou chorobu srdecni (ICHS) (22), novéji se
pak hovofi o vztahu k metabolickému syndromu (23).
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Vztah hyperurikémie k ICHS je numericky v podstaté
jasny, nicméné pfedchazejici analyzy spise vinily
pravé asociovand onemocnéni nez hyperurikémii
samotnou. Nékteré novéjsi prace ukazuji na fakt,
Ze hyperurikémie muze byt i zavaznym rizikovym
faktorem ICHS (15). Zakladnim pfedpokladem ¢asné
|éCby dny je predevsim pfesna diagndza a urceni ev.
asociovanych onemocnén.

Absolutnim prikazem dnavé artritidy je potvrzeni
pfitomnosti krystal( natrium uratu v polarizaénim mik-
roskopu (ev. jinou sofistikovanéj$i metodou). Nejéastéji
se materidl ziskava pfi punkci oteklého kolenniho
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Tabulka 1. Priciny hyperurikémie

Nadprodukce kyseliny mocové

Genetické pficiny - enzymatické defekty

- HGPRT deficience (Lesch-Nyhan(iv syndrom)
- zvySena aktivita syntazy fosforibosyl/transferazy
— deficience fruktéza — 1 fosfat aldolazy

Ziskané pficiny
- hypertriglyceridemie
- konzumace alkoholu
- myeloproliferativni onemocnéni
- lymfoproliferativni onemocnéni
— chemoterapie
- psoriaza

Snizené vylucovani kyseliny mocové

Genetické pficiny - polycystické ledviny
- Down(v syndrom

Ziskané pficiny

— dieta s vysokym obsahem purinti

- hypertenze, chronické selhani ledvin (jakékoliv etiologie)

— léky: cyklosporin, thiazidy, furosemid (a dalSi tricyklicka diuretika), ethanbutol, pyrazinamid

- intoxikace olovem

- pooperacni dehydratace a laénéni

— toxémie v téhotenstvi

kloubu (pozn. autora: v Cesku neni krystalograficka
analyza dostate¢né provozovana, prestoZe jde o spo-
lehlivé, nenaroéné a levné vySetieni). Pokud nemame
k dispozici material pro krystalografickou analyzu, je
mozné uzit klinicka kritéria dle ACR, kdy pfitom pfi
6 kritériich je senzitivita a specificita kritérii kolem
90% (tabulka 2) (24). Evropska liga proti revmatizmu
navrhla ,Doporuéeni pro diagnostiku dny*, které bylo
vypracovano skupinou expertd a které je uspofadano
do 10 doporudujicich bodu (26) (tabulka 3).
Obecné ale myslime na dnu u kazdé:
a) akutni artritidy,
b) recidivujici artritidy,
c) oligoartritidy, zviasté dolnich koncetin u muzi
stfedniho véku,
d) pfi zarudnuti kloubd,
e) pfi pfitomnosti artritickych projevi a urolitizy,
f)  pfi artritidé a metabolickém syndromu.

V klinickém obrazu dny se rozeznavaji tato
zékladni obdobi:
a) obdobi asymptomatické hyperurikémie
b) akutni dnavy zachvat
c) interkritické obdobi
d) chronicka tofézni dna.

Terapeutické strategie se v jednotlivych obdo-
bich lisi.

Obdobi asymptomatické
hyperurikémie

Pacient ma hyperurikémii, ale bez klinické
manifestace (artritidy ¢i nefropatie). Vétsina autord
doporucuje hyperurikémii medikamentézné nelégit
a pacientovi pouze doporuit dietni opatfeni. Vyjimku
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tvofi pacienti, ktefi maji urikémii opakované vys-
§i nez 540 pmol/l, kde je jiz riziko artritidy i litidzy
vy$Si a kde se doporuCuje podat léky na snizeni
urikémie. Pokud se potvrdi experimentalni data ze
zvitecich modell v humanni medicing, které ukazuji
vliv hyperurikémie na epitelialni dysfunkci, je mozné,
Ze pohled na asymptomatickou hyperurikémii bude
zménén.

Akutni dnava artritida

Jde o vysoce zanétlivou akutni reakci, kterd vzni-
k& na kloubni depozita natrium uratu (obrazek 1).
Akutni zanétlivy proces je zprostfedkovan mechaniz-
my vrozené imunity, kdyz dochazi k reakci mezi expri-
movanymi proteiny na krystalu a zanétlivymi burikami,
respektive receptory na jejich povrchu (TLR2, TLR4)

(Wallace et al. 1977) (24)
* pritomnost krystal( natrium uratu v synovialnim
vypotku
o priikaz tofu obsahujiciho natrium urét (prikaz che-
micky nebo v polarizaénim mikroskopu)
o pfitomnost 6 z 12 klinickych kritérii
Klinicka kritéria pro akutni dnu
1. maximum zanétu 1 den
2. vice nez 1 ataka
3. monoartritida
4. zarudnuti
5. bolest a otok 1. MTP
6. unilaterélni postizeni 1. MTP
7. unilaterdlni postizeni tarzu
8. suspektni tofus
9. hyperurikémie
10. asymetricky otok
11. subkortikalni cysty, zadné eroze
12. negativni kultivace vypotku
SpInéno 6 a vice kritérii:  SENZITIVITA /87,6 %

SPECIFICITA /97,2 %
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Obrazek 1. Akutni dnava artritida (zachvat)

a r(znymi mediatory ze skupiny cytokin(i a chemokind
(napf. IL-8a CXC) (8).

Kdyz uvazime vy$e zminény mechanizmus vzni-
ku akutni dnavé artritidy, je logické, Ze je nutné zvazit
intenzivni protizanétlivou 1éEbu. V podstaté mame
tyto alternativy: nesteroidni antirevmatika, kolchicin
a kortikosteroidy.

Dnavy zachvat ma byt Ié¢en co nejdfive a rych-

preparatu.

Nesteroidni antirevmatika
Nesteroidni antirevmatika (NSA) jsou dnes nejvi-
ce uzivanou alternativou lécby dny. V podstaté se da

Tabulka 3. EULAR doporuceni pro diagnostiku dny

1. Pfi akutni atace je rychly rozvoj zavazné bolesti, pal-
pacni citlivosti a zarudnuti, ktery dosahuje maxima
za 6-12 hodin vysoce podezielym z dnavého zané-
tu, i kdyz neni zcela specificky pro dnu.

2. Klinické prezentace dny ve formé recidivujici podag-
ry je relativné pfesna pro diagnézu, ale neni defini-
tivni bez nalezu krystalu.

3. Demonstrace krystalli natrium urétu ve vypotku ¢i
v tofu umozriuje definitivni diagnézu dny.

4. Rutinni vySetfovani synovialni tekutiny na krystaly
natrium uratu je doporucovano u vech vzorkl syno-
vialni tekutiny u pacientd, kde zatim nebyla stanove-
na diagnéza.

5. Identifikace krystalt z asymptomatickych kloubl
v intermitentnim obdobi mize pomoci k diagnéze.

6. Dna a sepse mohou koincidovat, takze Gramovo
barveni a kultivace synovialni tekutiny by mély byt
v suspektnich pfipadech provedeny, i kdyz krystaly
natrium uratu byly jiz identifikovany.

. Hyperurikémie je sice nejdlezitéjsim rizikovym fakto-
rem pro dnu, ale nélez hyperurikémie neni potvrzujici
ani vylucujici faktor, protoze fada lidi ma hyperuriké-
mii bez pfitomné artritidy a obecné ¢ast atak vznik-
ne pfi normalni urikémii.

8. Renalni vylu¢ovani kyseliny mocové by mélo byt pro-
vedeno u vybranych pacientd, zvlasté u téch s rodin-
nou anamnézou zacatku dny v mladém véku do 25 let
nebo s ledvinovymi kameny.

9. Ackoliv mohou byt rentgenogramy uzitecné v dife-
rencialni diagnéze a mohou ukazovat znaky typické
pro chronickou dnu, nejsou pfili§ uzitené pro potvr-
zeni diagndzy dny v akutnim stadiu.

10. Rizikové faktory pro dnu a asociovana onemocnéni
by mély byt vyhodnoceny véetné rysi metabolické-
ho syndromu (obezita, hyperglykemie, hyperinzuli-
nemie, hypertenze).

]
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Tabulka 4. NSA v écbé dny

NSA Inicialni
(1-2 dny)
Indometacin 4 x50mg
Diclofenac 3x50-75mg
Ibuprofen 3x800mg
Naproxen 2 x500mg
Rofecoxib 1x50mg
Celecoxib 2 x400mg
Etoricoxib 1x120mg

uzit jakékoliv NSA, celosvétové nejvice se stale uziva
indometacin a diklofenak. Vyhodna mohou byt NSA
s rychlym nastupem Ucinku. V indikaci dny pouzivame
NSA odliSné nez v jinych indikacich v revmatologii.
Jde o akutni bolest a intenzita zanétu a bolesti je
nejvy$si na samém zacétku. Proto za¢indme hned
vysokymi (maximalnimi) davkami, které postupné
redukujeme (tabulka 4). Odpovéd na NSA nemé dia-
gnosticky vyznam, a proto NSA pouzivéme pfedevsim
u pacient( s etablovanou diagnézou. NSA jsou G¢inna
i pfi opozdéném zahajeni lé¢by akutni dny.

NSA mohou vyvolavat fadu nezadoucich ucink,
zvlasté v oblasti gastrointestindini, ale i kardiovas-
kularni a dalsi (5, 14). Proto musime pfed zah4je-
nim léCby NSA zvazovat i rizikové faktory napf. NSA
indukované gastropatie a v pfipadeé jejich pfitomnos-
ti zavést Ucinnou gastroprotektivni strategii — bud
COX-2 selektivni 1€k, nebo neselektivni NSA v kom-
binaci s inhibitorem protonové pumpy. Z koxibd byl
u akutni dny testovan etorikoxib, ktery byl v davce
120mg stejné ucinny jako 150 mg indometacinu pfi
lep$i GIT snasenlivosti (18). Je v§ak nutné akceptovat,
Ze soucasné podany aspirin v malé davce lepsi GIT
bezpecnostni profil zhorSuje (19). Nutné je zvazovat
i mozné zvySené riziko kardiovaskularnich nezadou-
cich uginkl po koxibech (20), i kdyZ nékteré prace
ukazuiji, ze toto riziko je zvySené i po neselektivnich
NSA (6). V kazdém pfipadé by podavani NSA mélo
byti dle doporu¢eni EMEA Casové omezené, coz Ize
ve vétsiné pfipadd u dnavé artritidy dodrzet.

Kolchicin

Kolchicin je alkaloid z ocunu, jehoz terapeuticka
uginnost u dny je zndma pies 2000 let. Z&dsadnim
mechanizmem Uéinku kolchicinu je schopnost blo-
kovat mikrotubularni systém mikrotubulli v neutro-
filech a ostatnich zanétlivych bunkdach, coz vede
ke snizeni fagocytézy a transportu krystal( natrium
uratu do lysozom(i (9). Novéji byl prokézan inhibiéni
efekt kolchicinu na aktivaci NALP3 kaspazy 1 a tim
tvorby IL-1 (16).

Navrzenych schémat podavani je cela fada.
Nejéastéji se doporucuje podat 1 mg kolchicinu p.o.,
a pak ve 2hodinovych intervalech do maximalni davky
5-6mg za prvnich 24 hodin. Druhou alternativou
je podani mensich davek tzv. 3—4 x 0,5mg prvni
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Po ¢aste¢né Po odeznéni bolesti
tleveé (2-4 dny) (5 dnti - do odeznéni)

3x50mg 1-3x25mg
3x25mg 1-2x25mg
3x600 mg 1-3x400mg
2x250mg 1x250mg
1x25mg 1x12,5-25mg
1x200mg 1x100-200mg
1x90mg 1x60mg

den. Kolchicin je U¢inny a podstatné Ulevy od bolesti
a potlaceni zanétu je dosazeno u 75% pacientl za
48 hodin (1). Kolchicin by se mél podavat jednak
v pfipadech s nejasnou diagnézou, protoze pozitivni
odpovéd na kolchicin ma diagnostickou cenu, dale
pak u pacientl s kontraindikacemi NSA. Nejlepsi
efekt ma kolchicin pfi ¢asném podani na za¢atku
zéchvatu.

Limitujicim faktorem pouziti kolchicinu je jeho
gastrointestindlni toxicita — nauzea, zvraceni, ale
predevsim Casto vyrazné prlijmy. Kolchicin ma velmi
malé terapeutické okénko a v dobé nastupu ucinku
ma jiZ vétsina pacientl nezadouci Ucinky.

Dfive doporu¢ované intravendzni podévani 2mg
kolchicinu je jiz opusténo, protoze byly popisovany
i fatalni celkové reakce (dfefiové utlumy) a tézké lokal-
ni nekrdzy pfi ne striktni intravendzni aplikaci.

Kolchicin se dnes vice nez k vlastni 1é¢bé akutni-
ho zachvatu uziva k profylaxi zachvatu u pacient, kte-
fi méli Eetnou frekvenci zachvatd. Podava se 0,5-1mg
denné po dobu 2-3mésicd, zvIasté pfi zahajovani
hypourikemickeé lécby.

Kortikosteroidy

Kortikosteroidy (KS) se pouZivaji v 1é¢bé dny
od roku 1952, a to ve formé systémového podavani
i lokélni aplikace, nicméné kontrolované studie pro-
vedeny nebyly.

Pfi systémovém podavani se doporucuije inici-
alni davka 40-60mg prednisonu denné 3 dny, pak
redukce kazdé 3 dny o 10-15mg az do vysazeni (26).
Je také mozné uzit 100-150 mg methylprednisolonu
prvni nebo maximalné i druhy den (25).

Kortikosteroidy se pouzivaji zfidka, a to pfede-
v§im u pacientl s kontraindikacemi podavani NSA.
Nejsou vhodné u pacienttl s hyperglykemii. Néktefi
autofi kortikosteroidy nedoporu¢uji, protoze po jejich
vysazeni vznikaji ¢asto dalsi zachvaty v ramci tzv.
rebound fenoménd.

Lokalni pouziti kortikosteroidl je ve formé intra-
artikularni aplikace napf. triamcinolon acetonidu, kdy
dochézi k vyraznému potlaeni zanétu do 48 hodin
(10). Intraartikularni aplikace KS je indikovana pfe-
devsim u pacientd s mono i oligoartikularni formou
dny. Pfed aplikaci musime jednoznacné diferencidiné
diagnosticky vyloucit septickou artritidu.
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Chronicka tofézni dna

Korekce hyperurikémie

Korekce hyperurikémie se provadi u pacientd
s intermitentni formou dny v interkritickém obdobi,
u pacientli s chronickou tofézni dnou je indikovano
trvale.

Ke korekci hyperurikémie je mozné uzit nefar-
makologické zplsoby, ke kterym pocitdme korekci
Zivotniho stylu a dietni opatfeni a dale pak farma-
kologické prostfedky (tabulky 5, 6). Zvy3uijici se BMI
zvySuje hladinu kyseliny mo¢ové a riziko vzniku
zachvatu. Naopak redukce véhy snizuje hladiny
kyseliny mocové (9). Proto je u obéznich doporuéena
redukce vahy.

Asociace dny s pfijmem potravin bohatych na
puriny, pfedevsim maso, je zndma dlouho. Nicméné
ci Choie (13). Dfive zvlasté zakazované vnitfnosti se
dnes obecné konzumuji méné, zajimavy je naopak
vysoce rizikovy faktor pozivani uréitého ,médniho”
pokrmu, tzv. mofskych plodd. Dfivéjsi dietni dopo-
ru¢eni nedoporucovala potraviny rostlinného pivodu
(napf. lusténiny), ale Choiova prace jejich rizikovost
nepotvrdila (13). Vysoce rizikovym faktorem zlsté-
va alkohol, kde stupen rizika je zavisly na denni
davce alkoholu, a proto abstinence je nutna. Zcela
nevhodny je silny alkohol (likéry), coz bylo znamé, ve
vy$e zminéné studii pak bylo rizikovym faktorem piti
piva (vice nez 2 plllitry denné) a pfekvapivé niz$im
rizikovym faktorem bylo piti vina (obrazek 2).

V§em pacientlim je také doporucovano pravidelné
cviceni, které rovnéz snizuje urikémii a pfedevsim ovliv-
fuje pfiznivé tzv. asociovana onemocnéni u dny.

Tabulka 5. Mozné zplsoby korekce hyperurikémie

1. redukce vahy
Nefarmakologické  gjeta s omezenim purina
omezeni pfijmu alkoholu
Vetsi fyzicka aktivita
omezeni Iékd interferujicich
s vyluéovanim uratd (diuretika,
malé davky ASA, cyklosporin)
II. urikostatika
Farmakologické  gjiopurinol, febuxostat

urikazy

Tabulka 6. Farmakoterapie hyperurikémie

Urikostatika inhibice xanthioxidazy

allopurinol

febuxostat **

probenecid

sulpinpyrazon

benzfurany

rasburikaza*

pegylované urikazy (pegylazy)* PEG 20

*u dny v klinickém zkouSeni
** v registracnim fizeni

Urikosurika

Urikazy
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Obrazek 2. Dietni vlivy a rizikové faktory a jejich vliv na ,,Pyramidu zdravé vyzivy“

UZivejte vyjimecné

maslo
Cervené
maso

pasta L
\ Multivitamin

sladkosti wivitaminy

IS (vitamin C {)
bila ryze .

doporuceny pro

brambory vétSinu osob
bily chléb

suplementace kalcia
nizkotuéné mlééné vyrobky
vysoce tu¢né mlécné vyrobky
1-2 porce

Alkohol
vino

pivo TT
lihoviny T

ryby
dribez
vajicka
0-2 porce

ofisky
lusténiny
1-3 denné

/ zelenina neomezené

ovoce 2-3 porce \

/ celozrnné potraviny pfi vétsing jidel

rostlinné oleje pro vétsinu jidel L \

/ denni cvidenf a kontrola hmotnosti | \

U kazdého pacienta s hyperurikémii je také nut-
né vyhodnotit sou¢asné pouzivané léky. Nejéast8ji
hyperurikémii vyvolavaji diuretika, malé davky aspiri-
nu (< 300mg ASA denné) uzivaného k prevenci ICHS
(7) a déle cyklosporin a takrolimus pouzivané v trans-
plantologii. V nékterych pfipadech vzniku refrakterni
dny je vhodné uvazovat i 0 zméné preparatu.

Farmakoterapie hyperurikémie

V klinické praxi se pouzivaji bud Iéky blokujici
xanthinoxiddzu — tzv. allopurinol, nebo Iéky potencujici
vyluovani kyseliny mocové ledvinami — urikosurika.
Pfi volbé mezi obéma skupinami je jednoduché pravi-
dlo — urikosurika jsou kontraindikovana pfi jakémkoliv
postizeni ledvin.

Tabulka 7. Zavazné problémy pfi Iécbé

allopurinolem

ra$ asi u 2% pacientt

dalsi intolerance — do 10 % pacientl (hepatotoxicita,
GIT intolerance, CNS)

hypersenzitivni syndrom na allopurinol

< 1/1000 pacientd, ale az 20 % fatalnich reakef
prodlouzena renalni eliminace aktivniho metabolitniho
oxypurinolu vyZaduje redukci davky u ledvinovych
onemocnéni s poskozenou rendlni funkci

kontraindikovano u pacientl s azathioprinem
a 6-merkaptopurinom
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NejCastéji se pouziva allopurinol, ktery je kom-
petetivnim inhibitorem xanthinoxidazy a aplikuje se
v davkach 200-800mg denné. U vétSiny pacien-
td je ucinny a dobfe tolerovany. Asi 10% pacient(
vSak allopurinol netoleruje, u 2% vznikaji kozni rase.
Hypersenzitivni syndrom je vzéacny, ale mize byt
i fatalni (tabulka 7) (2). Bohuzel v sou¢asné dobé je
allopurinol jedinym preparatem na nasem trhu, ktery
snizuje hladinu kyseliny mocové.

Novym inhibitorem xanthinoxidazy je febuxo-
stat, ktery ma non-purinovy charakter a ktery je vice
selektivni pro xanthinoxidazu. Z pacientd, ktefi uzivali
120 mg febuxostatu denné, docililo hladin niz8ich nez
6mg/dL 99 % pacientl (4). Registrace febuxostatu se
ocekava v pistim roce.

Urikosurika zvy3uiji vyluéovani kyseliny mocové
ledvinami pfedevsim u tzv. ,underexkretor(“ (normalni
vylu€ovani 1,8-3,6 mol/24 hod). Radime mezi né
benzbromaron, probenecid a sulfinpyrazon. Daji se
aplikovat u nemocnych bez nefropatie a s normal-
ni funkci ledvin. Je nutné zajistit G¢innou diurézu
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a zkontrolovat, zda-li nemocni nemaji kyselou moc,
kterou je nutné alkalizovat (Alkalit). Néktefi autofi
urikosurika s poukazem na jejich potencidlni vliv na
ledviny (lithidzu) zcela odmitaji. Na druhé strané jde
o lé¢bu jednak bezpecnou, levnou a alternativu pfi
netoleranci allopurinolu.

Zcela novym principem je pouzivani urikaz.
Urikdza (urat oxidaza) katalyzuje oxidaci kyseliny
mocCové na vice rozpustny allantoin. Ackoliv je urikdza
pfitomna u vétsiny savc(, lidé tento enzym nemaji.
Proto se jiz pfed 40 lety zacaly zkouSet nativni urikazy
a pozdgji byla vyvinuta stejnou spole¢nosti biosyn-
teticka rekombinantni urikéza, tzv. rasburikdza (11).
Rasburikaza je schvéalena v USA i v Evropé pouze pro
inicialni fazi 16Eby hyperurikémie k prevenci syndromu
lyzy tumoru na zacatku chemoterapie. Problémem
|é¢by rasburikdzou jsou nejen anafylaktické reak-
ce, methemoglobulinémie, teplota a neuropatie, ale
i vznik protilatek proti rasburikdze v 7-14%. Nova
urikdza z Candida utilis, ktera je pegylovana (PEG),
ma del$i polo¢as a niz8i antigenitu. Byla podavana
v ramci zkouSeni faze Il. a lll. nemocnym s chronickou
tofézni dnou (21). Pacienti dostavali infuze se 4mg
PEG urikdzy kazdé 2-4 tydny. Efekt Ié¢by byl vyni-
kajici, k dramatickému poklesu urikémie dochazelo
velmi rychle. Nebyly zaznamenany zadné anafylak-
tické reakce, nicméné pocet nezadoucich ucink byl
vyznamny, zvlasté vznik akutniho dnavého zachvatu
(az v 80 %). Proto bude nutné vzdy davat profylakticky
kolchicin. Béhem kratké doby dochdzelo k rychlé
resoluci tofd. Protizanétliva 1é¢ba ve fazi chronické
artritidy spociva v aplikaci NSA a eventuélné pre-
chodné i kortikosteroidu. PFi nasedajicich zachvatech
akutni dny postupujeme jako u akutni dny.

Zavér

Byly u€inény vyznamné pokroky v pochopeni
patogeneze dnavé artritidy a v jeji terapii.

Cilem 1é¢by musi byt rychlé ukonceni zanétu
a pfijmuti preventivnich opatfeni k dal$im zanétim —
tzn. normalizace urikémie u vyplaveni depozit uratd.
U chronické dny je nutné udrzovat normalni urikémii,
kontinualné aplikovat protizanétlivé davky NSA i
kortikosteroidy a nékdy i malé profylaktické davky
kolchicinu. Z novych Iékd pouzivanych v 1éEbé hyperu-
rikémie se testuje febuxostat a PEG urikazy.
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XIV. ANGIOLOGICKE
CESKO - SLOVENSKE SYMPOZIUM 2008

Hlavni témata:

1. Amputace

2. Cévni diagnostika

3. Zilni tromboza ve zvlastnich klinickych situacich a lokalizacich
4. Nové doporucené postupy

5. Sekce sester
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Lékari a sestry obdrzi potvrzeni o Gi¢asti s prislusnym poctem kreditl
jednotlivych profesnich organizaci (CLK, CAS).
Blizsi informace, on-line registrace a rezervace ubytovani jsou k dispozici na www.angiologie.cz.

Sekretariat sympozia: AMCA, spol. s .0., Ujezd 450740, 118 01 Praha 1
tel.: 257 007 629, 731 496 060, fax: 257 007 622, e-mail: angiologie@amca.cz
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