Arthritis uratica

Arthritis uratica (téZz dna, podagra, pakostnice) je onemocnéni
kloubl zplsobené poruchou metabolismu purint. Ta vede k
hromadéni konec¢ného produktu jejich degradace — kyseliny mocové —
v podobé krystalk( a nasledné k zanétlivym a degenerativnim zménam
kloub@. V 90 % postihuje muze, nej¢astéji ve 4.-5. dekadé, Zzeny
postihuje témér vyhradné po menopauze (ztrata urikosurického uGcinku
estrogend).

Primarni (idiopatickad) dna
predstavuje 90 % pripadd.

Sekundarni dna
je privodnim symptomem jiného onemocnéni (napf. leukémie,
onemocnéni ledvin, bunécného rozpadu pfri [éCbé cytostatiky,
Leschlv-Nyhan(v syndrom).

Forma dny muze byt akutni nebo chronicka.

Sekundarni hyperurikemie

Pri zvySené tvorbé kyseliny mocové nebo pri jejim snizeném vylucovani
vznika hyperurikemie, kterd je vlastni pric¢inou dny.

Hyperurikemie metabolicka
Je zplsobend zvysenou produkci kyseliny mocové. Pri¢inou mize byt

Zvyseny rozpad bunék
coz vede ke zvysenému obratu nukleovych kyselin. Napfr. pfi
leukémii zanikd mnohem vice bunék nez normalné, a tudiz se
degraduje vice purin(, ze kterych se jako kone¢ny produkt tvori
kyselina mocova.

Zvyseny pfivod purind potravou
prevdzné masitd strava, vnitfnosti, lusténiny, kakao.

Poruchy nékterych enzymu
napr. zvySend aktivita PRPP-syntdzy, deficit hypoxanthin-guanin-
fosfo-ribosyl-transferdzy (HGPRT) - Lesch@v-Nyhan(v syndrom,
defekt glukéza-6-fosfatazy.

Hyperurikemie renalni

K hyperurikémii vede i snizené vylucovani kyseliny mocové ledvinami.
Setkdme se s nim napf. pfi

= chronické rendlni insuficienci;

= uzivani klickovych diuretik;

= zvy$ené hladiné laktatu, ketolatek a nékterych dalsich aniontd -
dochdzi ke kompetici o prenasec, ktery slouzi k tubularni sekreci
kyseliny mocové.

Patogeneze dnavého zachvatu

Dna
Gout
Arthritis uratica

A St S

Dna (1799) popis akutni ataky
Jjako démon nebo drak

Rizikové Zivotni styl,

faktory  metabolicky
syndrom

Lécba Akutni zachvat:
kolchicin, nesteroidnf
antirevmatika, nebo
glukokortikoidy.
Chronickd lé¢ba:
alopurinol, dalsi
antiuratika, dietnf
opatreni.
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Zakladnim mechanismem je vyvolani zanétlivé reakce krystaly. Kyselina mocova sndze krystalizuje v malo

prokrvenych tkanich, v chladnéjsich ¢astech téla a v kyselejSim prostredi. Postizeny proto byvaji predevsim tkdné

akralnich kloubd. Pri dnavém zachvatu dojde k vypadavani krystall z presycené synovialni tekutiny do kloubnf
dutiny a naslednému obaleni bilkovinou (prevazné IgG). Obaleny krystal pak vyvolavéa zanét - krystaly jsou

fagocytovany neutrofily. Jelikoz nemohou byt odbourdny, nemUze je fag ve svém fagozomu nijak rozloZit. Fagocyt
se rozpada a dochézi k uvolnéni lysozomalnich enzymd. Tim se prohlubuje poskozeni tkané. Navic klesa pH, takze
uraty snaze krystalizuji. Z rozpadlych bunék se uvolfuji nukleové kyseliny, z nichz nasledné vznika dalsi kyselina

mocova. Navic aktivované makrofagy uvolfuji cytokiny a mediatory zanétu, které stimuluji uvolnéni kolagenazy

chondrocyty a synovialocyty.
Klinicky obraz
Rozlisujeme 4 klinicka stadia:

Asymptomaticka hyperurikémie
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= Pacient mé zvySenou hladinu kys. mocové v séru, ale neni pritomna artritida ani dnavé tofy, pacient je bez
obtizi.
= M{ze trvat cely zivot.

Akutni dnava artritida

= Opakujici se zadchvaty (nejcastéji vznik v noci z plného zdravi, ¢asto
po ndmaze nebo dietni chybé), které po odeznéni nezanechavaji na
kloubech vyraznéjsi zmény, ale jejich opakovanim se mensi zmény
kupi a tomuto stavu se fika chronicka dna.

= Patogeneticky proces nejspiSe probiha tak, ze pri hyperurikemii
krystalizuje kyselina mocova v synovialni membrané a tekutiné. Tyto
krystalky jsou pohlceny synovialocyty, které maji fagocytarni
schopnost. Nasledné dochdzi chemotakticky (IL-1 a TNF-alfa) ke
stimulaci chondrocytl i jinych synovialocytd k produkci kolagenazy,
kterd kloubni chrupavku poskozuje. Chemotakticky jsou privolany i
neutrofilni granulocyty - ty se po fagocytéze rozpadnou a uvolfuji tim
dalsi lytické enzymy a volné radikdly, které chrupavku nici a
vyvolavaji v kloubu zanét.

= kloubni chrupavka i synovie jsou prostoupeny
uratem sodnym; FIEST METATARS AL

= postizeny kloub je zdufely (nejcastéji JoINT of BiaTog
metatarzofalangovy kloub palce nohy — S
podagra), otekly, silné bolestivy, klize nad N
nim zarudla a tepla (tedy vSechny Celsovy pM { =
ptiznaky zénétu), kloubni dutina obsahuje malé % WIAKES UP FEELING J
mnozstvi serézniho exsudatu s obsahem ke Tog on [
kyseliny mocové. L

= Akutni zachvat je provazen celkovymi priznaky
zanétu - horec¢ka, leukocytéza, zvysené FW, }
CRP.

m Zachvat odezniva obvykle po nékolika dnech,
nejpozdéji do 2 tydnd.

Akutni dnava artritida - podagra

Interkritické obdobi Video v angli¢ting, definice, patogeneze, priznaky, komplikace, 1éc¢ba.

Asymptomaticky interval mezi jednotlivymi zachvaty, obvykle 6-24 mésica.
Chronicka dnava artritida

V kloubu, v jeho okoli a v epifyzach kosti se vyvijeji uzlovitd tuha loziska s obsahem uratovych krystalkl = dnavé
tofy (zejména klouby koncetin, usni boltec, olekranon, slachy, extenzory drobnych kloubl ruky). Mikroskopicky jde
o loziska obsahuijici jehlice uratl sestavené v hvézdicovité Gtvary s obrovskobunécénou zanétlivou reakci typu z
cizich téles.

Diagnostika

K jistému prikazu je nutny prikaz urdtovych krystall v synovialni tekuting, nélez tofu obsahujici depozita
natriumuratu (chemicky prikaz murexidovou zkouskou ¢i v polariza¢nim mikroskopu).

Laboratorni znamky

= Hyperurikémie (u muzl > 416 pmol/l, u Zen > 360 umol/l), zanétlivy kloubni vypotek, stanoveni kyseliny
mocové v moci za 24 hod.

= RTG - ostre ohrani¢ené kostni eroze ("jako vyrazené pribojnikem"), v blizkosti kloubl rozsahlé osteolytické
léze.

Komplikace dny

Jsou renalni — krystalky se ukladaji v kandlcich a pozdéji prestupuji do intersticia, coz vede k hydronefréze
(tlakova atrofie ledviny ze stagnujici moci). Vyznamnou sekundarni dnou je Lesch-Nyhandv syndrom pfi defektu
hypoxanthin-guaninfosforibosyltransferasy, ktery postihuje muze, poskozuje CNS (chorea, atetéza, mentalni
retardace s automutilaci a dalsi). U dny je prokdzan zvyseny vyskyt jinych onemocnéni - arteridini hypertenze
(60 %), hypertriacylglycerolémie (80 %), nefropatie (urolithidza, intersticidlni dnava nefritida, akutni ledvinné
selhani).

Terapie

Lécba akutniho dnavého zachvatu

V soucasnosti se pro Ié¢bu akutniho dnavého zachvatu doporucuji [
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= glukokortikoidy poddvané peroralné nebo parenterdlné,
= nesteroidni antirevmatika,
= kolchicin.

Kolchicin

¢, kolchicin je tradiCni, avsak stale pouzivanou léCbou. Pokud se terapie zahaji do 24 hodin od zacatku zachvatu,
je pfinejmensim stejné Gc¢inny jako jiné rezimy!!l. Poddvé se normalizovany suchy extrakt octinu (Colchicum).
Existuje nékolik davkovacich schémat. Obvykle se zacind nadrazovou davkou 1 mg p.o., po které se podavaji dalsi
davky 0,5 mg kazdou 1 az 2 hodiny az do celkové denni davky 1,5-2 mg. V dalSich dnech se dle potreby pokracuje
davkami 0,5-1 mg p.o. za denl?.,

Glukokortikoidy

K 1é¢bé dnavého zachvatu se mohou podavat glukokortikoidy, a to jak peroralné (napf. prednison#, 30-40 mg
denng) tak intraartikularné (napf. triamcinolon #) nebo parenterainé (napf. methylprednisolon#, 20 mgi.v. 2x
denné)tl,

Nesteroidni antirevmatika

Zejména u mladsich pacientl bez komorbidit a s nizkym rizikem gastrointestinalnich vedlejsich G¢inkd je rozumnou
alternativou k 1é¢bé glukokortikoidy i podavani nesteroidnich antirevmatik. PouZiva se napf. indometacing, 50 mg
3x dennél!), ibuprofeng, ¢i diklofenak#y .

Chronicka terapie:

= dietni opatfeni - omezeni potravin bohatych na puriny (vnitfnosti, morské plody, lusténiny), omezit prijem
alkoholu, snizit nadvahu;

= urikostatika - blokatory syntézy kys. mocové (blokatory xanthinoxidazy) - alopurinol#,, pfi jeho
kontraindikaci, intoleranci nebo nedostatecné ucinnosti febuxostat ¢

= urikosurika - zvysuji vylu¢ovani kys. mocové ledvinami - probenecid, benzbromaron (nejsou registrovana v
Ceské republice).

/\ PFi nefrolithiaze ¢i nefropatii Ize podavat pouze urikostatika.

A\ Kdyz je pacient lé¢en blokatory xanthinoxidazy, nesmi uzivat analoga purint jako nap¥. azathioprin.

Aciduricky infarkt ledviny

Vznika pri rozpadu leukocytl (u novorozencl nebo po terapii leukemie cytostatiky). Krystalky kyseliny mocové se
ukladaji v rendlnich tubulech. Makroskopicky — rezavé hnédé prouzky v papilach.

Pseudodna

Pseudodna (téz arthritis calcinosa, chondrokalcinéza) — oznaceni pro vSechny stavy, které klinicky pripominaji
dnu (zachvaty artritidy), ale u kterych se v kloubu a prilehlych oblastech ukladaji kalciumfosfat,
kalciumpyrofosfat, kalciumhydroxyapatit (jde o patologické zvapenaténi - priikkaz von Kossovou reakci). Také
zde je mozné pozorovat obrovskobunécnou reakci typu z cizich téles.

Odkazy
Souvisejici clanky

Kyselina mocova

Krystaly

Poruchy metabolismu purinu
Antiuratika

Externi odkazy

= Dna - video Osmosis na Youtube (https://www.youtube.com/watch?v=bznoU5bke4U)
Zdroj

= PASTOR, Jan. Langenbeck's medical web page [online]. [cit. 2009]. <https://langenbeck.webs.com/>.
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