PREHLEDOVE CLANKY | EN
Dnava artritida: aktudlne poznatky o diagnostike a liecbe
https://doi.org/10.36290/vnl.2026.062

Dnava artritida: aktualne poznatky
o diagnostike a liecbe

Stela Kasperova', Lenka Tarabéakova®3, Daniela Sutovska', Eméke Stenova’

'I. interna klinika Lekarskej fakulty Univerzity Komenského v Bratislave a Univerzitnej nemocnice v Bratislave
*Klinika vnutorného lekarstva, Lekérska fakulta, Slovenska zdravotnicka univerzita

3Univerzitnd nemocnica sv. Michala, Bratislava

Dna patri medzi krystalmi indukované artritidy a predstavuje najcastejsiu formu zapalove;j artritidy v dospelosti. Klinicky
priebeh ochorenia zahffa akutne zachvaty striedané s asymptomatickymi interkritickymi obdobiami a pri dlhodobo ne-
liecenej hyperurikémii moze progredovat do chronickej toféznej formy. Typickym znakom akutneho dnavého zachvatu je
rychly nastup zapalovej aktivity v priebehu niekolkych hodin, ¢o pomaha odlisit dnu od vacsiny inych artritid. Napriek tomu,
ze ,choroba kralov” je vieobecne zndma a lie¢ba bezne dostupnad, zostdva ¢asto poddiagnostikovana a jej manazment
v klinickej praxi nie je optimalny. Navyse prevalencia ochorenia v poslednych dekddach celosvetovo narasta, ¢o vzbudzuje
zaujem o blizsie pochopenie etiopatogenézy a suvislosti s kardiometabolickymi komorbiditami. Cielom prehladového
¢lanku je poskytnut aktualne poznatky o patogenéze, komorbiditach a terapeutickych moznostiach dny.
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Gouty arthritis: current insights into diagnosis and treatment

Gout is a crystal-induced arthritis and represents the most common form of inflammatory arthritis in adulthood. The clinical
course of the disease includes acute flares alternating with asymptomatic intercritical periods and, in the case of long-term
untreated hyperuricaemia, it may progress to a chronic tophaceous form. A typical feature of an acute gout flare is the rapid
onset of inflammatory activity within a few hours, which helps to distinguish gout from other forms of arthritis. Despite the
fact that the ,disease of kings” is well-known and a treatment is commonly available, it remains frequently underdiagnosed,
and its management in clinical practice is often suboptimal. Moreover, the prevalence of the disease has increased worldwide
over recent decades, which has aroused interest in a better understanding of its etiopathogenesis and its association with
cardiometabolic comorbidities. The aim of this review article is to provide current knowledge on the pathogenesis, comor-
bidities, and therapeutic options in gout.

Key words: gout, hyperuricaemia, NLRP3 inflammasome, cardiovascular comorbidities, colchicine.

Uvod

aktivity s alebo bez zichvatov (1). Hyperurikémia sa povazuje za silny

Dna je metabolické ochorenie spdsobené ukladanim urdtovych
krystalov do kibov, periartikularnych tkanfv, do intersticia obli¢iek a mo-
Covych ciest, menej ¢asto aj do atypickych lokalizacif (srdcové chlopne,
oko), v dosledku chronickej hyperurikémie. Skupina krystalmiindukova-
nych artropatii vratane dny je charakterizovand intermitentnymi akut-
nymi epizédami zapalu striedajucimi sa s bezpriznakovym obdobim,
pripadne mdze prebiehat ako perzistentné ochorenie s rbznou Urovriou

rizikovy faktor rozvoja dny, krystalizacia kyseliny mocovej (KM) zavisi
od genetickych a environmentalnych faktorov. Vo vacsine pripadov je
hyperurikémia désledkom poruchy exkrécie uratu.

V poslednom obdobi je pozorovany narast asymptomatickej hyperu-
rikémie a dny. Zatial ¢o pri inych ochoreniach mortalita po zavedenf
novych lie¢iv v priebehu poslednych rokov poklesla, pre diagnézu dny to
neplati. Tento stav sa da ¢iastocne vysvetlit zmenou Zivotného Stylu, zvy-
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senym vyskytom obezity, starnutim populacie, avsak zatial nie su Uplne
objasnené vietky procesy a suvislosti asociované s tymto ochorenim.

Za aktudlne medzindrodné odporucania pre manazment dny moz-
no povazovat odporucania ACR (American College of Rheumatology)
z roku 2020 a aktualizované EULAR (European Alliance of Associations
for Rheumatology) odporutcania z roku 2016. Obe zddraznuju stratégiu
Jtreat-to-target”, preferenciu allopurinolu ako lieku prvej volby v indi-
kovanych pripadoch, potrebu jeho nizkej Gvodnej davky s naslednou
titrdciou podla sérovej urikémie (2, 3).

Epidemioldgia

Dna postihuje celosvetovo 2 % populacie s réznou prevalenciou
vjednotlivych krajinach sveta. Castejie sa vyskytuje u muzov ako u Zien
(4 : 1), zvysuje sa s pribudajucim vekom, u Zien incidencia narasta po
menopauze pravdepodobne kvoli znizenému urikozurickému efektu
estrogénov (4).

Systematickd analyza 35 krajin z roku 2024 ukézala, ze v roku 2020
malo dnu priblizne 55 miliénov fudi, ¢o predstavuje nérast o 22,5 %
v priebehu poslednych 30 rokov. Prevalencia dny bola v roku 2020 3x
Castejsia u muzov a zvysovala sa s vekom. Pri tejto tendencii narastu
incidencie sa predpokladd, ze v roku 2050 bude dnou trpiet 96 milionov
[udf (5). Zo skimanych krajin najvyssi ndrast zaznamenali USA, Austrdlia,
Kanada, najmensi Taliansko.

Prevalencia hyperurikémie je cca 15 %, v niektorych krajindch sa
vyskytuje aZ u tretiny populacie (4).

Metabolizmus kyseliny mocovej

Riziko vzniku dny zavisi od sérovej hladiny KM, ktord vznika ako
koncovy produkt degraddcie purinov. Rozhodujucim enzymom v tomto
procese je xantinoxidaza, ktora katalyzuje premenu hypoxantinu na
xantin a nasledne xantinu na KM. Na rozdiel od va¢siny cicavcov, ¢lovek
nema urikdzu, ktord by ju konvertovala na lepsie rozpustny alantoin.
Pri fyziologickom pH sa KM v plazme nachadza prevazne vo forme

monosodnej soli — urdtu. Priblizne dve tretiny celkovej eliminacie uratu
prebiehaju v oblickach a jedna tretina intestinalne. V obli¢ckach je urat
volne filtrovany v glomeruloch, nasledne podlieha komplexnému pro-
cesu tubuldrnej reabsorpcie a sekrécie v proximalnom tubule. Klic¢ovu
Ulohu v procese regulacie zohrdvaju transportéry urdtu, predovietkym
URATT, GLUT9 a ABCG2. Hyperurikémia vznikd najcastejsie na podklade
znizenej rendlnej exkrécie urdtu, menej ¢asto pri jeho nadprodukcii.
K znizenej elimindcii prispievaju najma chronické ochorenie obliciek,
inzulinova rezistencia, diureticka liecba a geneticky podmienené po-
ruchy transportu urdtu. Priciny zvysenych hladin KM uvadza tabulka 1.

Sérova koncentracia urdtu cca 408 umol/I predstavuje saturacny
bod, ked dochadza k presyteniu extracelularnych tekutin a k vzni-
ku krystalov KM. Ich tvorba zavisi okrem lokalnej koncentracie uratu
aj od dalich faktorov, napr. stavu hydratacie, lokalnej teploty kibu,
pH, koncentracie kationov, pritomnosti extracelularnych bielkovin.
Pravdepodobne preto vznika dnavy zachvat najcastejsie v oblasti me-
tatarzofalangedlneho kibu I. (MTP 1), kedZe ide o periférny kib s nizéou
teplotou, vysokou biomechanickou zatazou, ¢asto postihnuty osteo-
artrézou so znizenym obsahom kolagénu (4).

Dna sa vsak nerozvinie u kazdého pacienta s hyperurikémiou.
15 — 22 % pacientov s asymptomatickou hyperurikémiou ma asymp-
tomatické depozity krystélov KM, ¢o u niektorych podporuje koncept
kontinudlneho prechodu z asymptomatickej hyperurikémie do $tadia
dny (7). Pri hladindch 420 — 470 umol/I sa dna klinicky manifestuje u 2 %
pacientov, pri hodnotach nad 540 umol/| sa rozvinie u viac ako 20 %
pacientov v priebehu piatich rokov (4). Naopak absencia hyperurikémie
Uplne nevylucuje diagndzu dny, avsak je menej pravdepodobna.

Aj ked nie je urcend presnd definicia hyperurikémie, hodnoty nad
360 pmol/I predstavuju zvysené celoZivotné riziko rozvoja dny (7).

Etiologia a patogenéza
Vo vécsine pripadov ide o primdrnu (idiopatickd) dnu alebo hyperu-

rikémiu, ak pozndme vyvoldvajucu pricinu, hovorime o sekundarnej dne.

Tab. 1. Priciny zvysenej tvorby a zniZenej exkrécie kyseliny mocovej. Upravené podla (4, 6)

Nadprodukcia KM | Zvyseny prijem purinov stravou Vnutornosti, Cervené maso, niektoré ryby a morské plody, pivo
Hereditdrne poruchy Zvysend aktivita PRPS
Deficit HGPRT (Lesch-Nyhanov syndrém)
Zvyseny obrat nukleovych kyselin Myelo- a lymfoproliferativne ochorenia, hemolytické anémie, psoridza
ZvySena degradacia ATP Excesivny prijem alkoholu, fruktézy
Znizena Hereditdrne nefropatie FJHN
exkrécia KM MCKD
Rendlna insuficiencia
Intestindlna porucha Defekt transportéra ABCG2
Saturnska dna Intoxikacia olovom
Zvysena hladina organickych kyselin Laktatova aciddza, diabeticka ketoacidoza
Lieky Znizenim rendlnej exkrécie urdtu Cyklosporin, kyselina nikotinova, furosemid a sluckové diuretika, thiazidové diuretika,
takrolimus, ethambutol, pyrazinamid, aspirin nizkodavkovy
Zvysenou produkciou km Cytostatika (najma pri syndréme lyzy tumoru)
Inym mechanizmom Levodopa, teofylin, didanozin
Endokrinologické | Hypotyredza, hyperparatyredza, diabetes insipidus
ochorenia
Dalsie stavy Obezita, abuzus alkoholu, respiracna acidoza, Bartterov syndrém, pacienti po organovej transplantacii

* KM — kyselina mocovd; PRPS — fosforibozylpyrofostdt syntetdza; HGPRT — hypoxantin-guaninfosforibozyltransferdza; ATP — adenozintrifosfat; FIHN — familidrna juve-

nilnd hyperurikemickd nefropatia; MCKD — meduldrna cystickd choroba obliciek
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Etioldgia dny je multifaktoridina. Napriek tomu, Ze hyperurikémia
je nevyhnutnym predpokladom vzniku dny, len ¢ast pacientov s hy-
perurikémiou rozvinie klinické prejavy ochorenia. Na etiopatogenéze
sa tak zUc¢astnuju viaceré faktory vratane genetickej predispozicie,
metabolického prostredia, intenzity vrodenej imunitnej odpovede,
environmentalnych faktorov a ¢revnej dysmikrébie.

Genetickd predispozicia ovplyvriuje vznik hyperurikémie aj rozvoj
dny. Najvacsi vyznam maju polymorfizmy génov regulujice rendlny
transport urdtu, najma SLC2A9, ABCG2, SLC22A12. Tieto genetické
varianty vedu k poruche rendlneho a intestindlneho vylu¢ovania KM,
¢o predstavuje hlavny mechanizmus vzniku hyperurikémie u vacsiny
pacientov. Genetické faktory neovplyvnuijd iba hladinu sérového uratu,
ale aj intenzitu zépalovej odpovede na uratové krystaly (8).

Dna patri medzi autoinflamac¢né ochorenia, ktorych podstatou
je dysregulacia na Urovni vrodenej imunity. Tieto mechanizmy su ne-
Specifické, rychle, s opakujucim sa vzorcom tazkosti. Urdtové krystély
uvolnené do kibového priestoru ¢i burzy st pohltené makrofagmi,
v ktorych aktivuju inflamazém NLRP3, ¢o vedie k uvolneniu prozépalo-
vych cytokinov, najma interleukinu 163 (IL-18) a IL-18. N&sledne dochadza
k produkcii chemokinov a dalsich prozdpalovych cytokinov, ktoré indu-
kuju masivnu migraciu neutrofilov do synovidlneho priestoru a rozvoj
mohutnej zapalovej odpovede (9). Neutrofily vytvéraju extraceluldrne
pasce (NETs — neutrofilné extraceluldrne pasce), ktoré mézu na jedne;j

Obr. 1. Aktivdcia zdpalovej odpovede

Geneticka

predispozicia Makrofag

Cytokiny

Migracia neutrofilov

Tofy, erézie klbu
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strane obmedzovat zapal zachytdvanim krystalov, na druhej strane
pri nadmernej aktivacii podporuju jeho perzistenciu (10). K progresii
procesu prispieva aj pyroptéza — forma bunkovej smrti sprostredko-
vana inflamazémom prostrednictvom kaspazy-1, pretoze pri rozpade
bunky dojde k dalSiemu uvolneniu prozdpalovych cytokinov a ampli-
fikacii zdpalovej odpovede (Obr. 1). Novsie prace ukazujy, Ze intenzita
inflamacnej odpovede zavisi aj od intraceluldrneho metabolického
stavu buniek, mitochondridlnej funkcie, energetického metabolizmu
a oxidacného stresu (9).

Pretrvévajuca akumuldcia urdtovych krystalov méze okrem dlhotr-
vajuceho zapalu s nizkou aktivitou poskodit chrupavku a kost aj lokalne,
mechanickym efektom.

V poslednom obdobf sa skiima Ucast mikrobidmu v patogenéze
roznych ochoreni. Crevny mikrobiém méze ovplyvhovat vznik hyperu-
rikémie a progresiu dny prostrednictvom moduldcie purinového me-
tabolizmu, intestindlnej exkrécie urdtu a zapalovej odpovede. Priblizne
tretina eliminacie KM prebieha intestinalne, kde zohréava klti¢ovu ulohu
transportér ABCG2 v enterocytoch (9). Zmeny ¢revného mikrobiému
mozu sekundarne modulovat aktivaciu inflamazému NLRP3, a tym
ovplyvrovat intenzitu zépalovej odpovede. V malej klinickej studii
podanie Lactobacillus paracasei znizilo gastrointestindlnu toxicitu kol-
chicinu a zlepsilo protizdpalovl odpoved, ¢o naznacuje, Ze probiotika
by mohli mat adjuvantny efekt (11).

Hyperurikémia

Inflamazém
NLRP3

Kaspdaza-1

Akutny dnavy zachvat
Bolest, opuch, zac¢ervenanie

/ Vit Lék. 2026;72(5):E11-E20 / VNITRNI LEKARSTVI



E14 | PREHLEDOVE CLANKY

Dnava artritida: aktudlne poznatky o diagnostike a liecbe

Dna a kardiovaskularne riziko

Dna a aterosklerdza zdielaju viaceré spolo¢né zapalové mechaniz-
my, najma aktivaciu inflamazému NLRP3, produkciu IL-13 a endotelovu
dysfunkciu, ¢o podporuje stcasny pohlad na dnu ako na systémové
zapalovo-metabolické ochorenie. Krystaly urdtu pri dne a cholesterolo-
vé krystaly pri ateroskleréze aktivuju analogické mechanizmy vrodenej
imunity, predovsetkym NLRP3 inflamazom, ¢o moéze vysvetlovat vas-
kuldrne poskodenie a zvysené kardiovaskuldrne (KV) riziko pacientov
s dnou (12). Zépalovej odpovede sa zucastnuje aj IL-6, ktory este zosil-
nuje systémovy zépal, endotelovu dysfunkciu a urychluje aterogenézu.
Aktivuje sa tiez tumor-nekrotizujuci faktor-a (TNF-a) signalizécia, ktora
byva pri synovidlnom zapale a taktieZ pri destabilizacii aterosklerotic-
kého platu. Chemokinové drahy, ktoré pri dne privadzaju neutrofily
do synovie, pri aterosklerdze podporuju infiltraciu zdpalovych buniek
do plétu. Hyperurikémia znizuje dostupnost oxidu dusnatého, zvysuje
oxidacny stres, podporuje vaskuldrnu rigiditu, ¢im zvysuje KV riziko (13).
Uvedené mechanizmy pravdepodobne suvisia s tc¢inkom kolchicinu,
ktory preukdzal benefit v prevencii KV rizika (14).

Klinicky obraz

Klinicky sa dna najcastejsie manifestuje ako nahle vzniknutd mo-
noartritida charakterizovana prudkym rozvojom intenzivnej boles-
ti, opuchu, erytému a zvyéenou teplotou nad postihnutym kibom.
Zvycajne vznika pocas no¢nych alebo skorych rannych hodin, maxi-
malna intenzita tazkosti sa rozvija v priebehu 6 az 12 hodin. Typicky
byva postihnuty MTP I. (podagra, Obr. 2), ale mézu byt zasiahnuté aj
dalgie periférne kiby (¢lenok, koleno, tarzalne kiby, pripadne drobné
kiby nohy a ruky).

Asi 10 % pripadov mé v Uvode polyartikuldrny charakter (4). Atypické
manifestécie tiez nie su zriedkavé (7). Postihnuty kib je vyrazne citlivy
na palpaciu, pricom aj minimalny dotyk alebo tlak byva pacientom
vnimany ako neznesitelny. Koza nad kibom byva leskla, napéaté, hy-

peremickd a méze pripominat infekény proces. Pri vyraznej zépalovej

0br. 2. Akdtny dnavy zdchvat
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aktivite byvaju pritomné aj celkové prejavy, najma subfebrility, zimnice,
tachykardia a elevécia zapalovych parametrov. Spustacim faktorom
moze byt napriklad trauma, chirurgicky zékrok, diétny exces, narazova
konzumacia alkoholu (najmé piva), mésa, morskych plodov, fruktézou
sladenych ndpojov, zahdjenie alebo prerusenie hypourikemickej liecby,
zahdjenie diuretickej terapie, akUtne zdvazné ochorenie, dehydratacia,
fyzickd aktivita (4).

Nelie¢eny zachvat zvycajne spontdnne ustupuje v priebehu
niekolkych dni az 1 — 2 tyzdnov, pricom medzi atakmi moze byt pa-
cient dlho asymptomaticky. Opakované zachvaty maju tendenciu
vznikat ¢astejsie, trvaju dlhsie a postihuju viacero kibov. V pokrocilejsich
stadidch ochorenia sa moze rozvinut chronickd tofézna forma s trva-
lou synovitidou, deformitami kibov a pritomnostou tofov v makkych
tkanivach (Obr. 3).

Ako uz bolo vysvetlené vyssie, akitny dnavy zachvat je v Uvode
sprevadzany mohutnou zdpalovou odpovedou, ¢o koreluje s klinickym
obrazom. Po niekolkych hodindch dochadza k aktivécii protizépalovych
mechanizmov, klesaju hladiny prozapalovych cytokinov, uvolnené
krystaly sa pokryvaju plazmatickymi proteinmi, ¢im menej aktivuju in-
flamazom. Preto dnavy zachvat po niekolkych driioch spontédnne odznie.

Diagnostika dny

Zlatym Standardom diagnostiky zostava dokaz krystélov KM
v synovidlnej tekutine alebo v aspirate z tofov so 100 % Specificitou.
Su viditelné v polarizovanom svetle ako dvojlomné krystaly bud’
v postihnutom kibe, ale aj v asymptomatickom kibe v interkritickom
obdobi. Aspiracia synovidlnej tekutiny by mala byt realizovana u ka-
7dého pacienta so suspektnou dnavou artritidou, ¢o ale v redinej
praxi nie je vzdy mozné a senzitivita vysetrenia klesd napriklad aj
nespravnym transportom vzorky do laboratéria (7). Dostupnejsie sa

Obr. 3. Chronickd tofézna dna
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javia zobrazovacie vysetrenia. Pri ndleze charakteristickych znakov na
USG rozbor synovidlnej tekutiny nie je nevyhnutny na potvrdenie dia-
gndzy u pacientov s typickymi priznakmi dny. VySetrenie synovidlnej
tekutiny je viak niekedy potrebné na vylUcenie inych pricin akutnej
artritidy, najcastejsie septickej artritidy. V zriedkavych pripadoch sa
mozu tieto diagnodzy vyskytovat stcasne (1).

Vzhladom na uvedené je mozné diagndzu stanovit na zaklade typic-
kej klinickej manifestacie s pomocou klasifika¢nych kritérif s uvddzanou
senzitivitou a $pecificitou vyse 80 %, ktoré uvédza tabulka ¢. 2.

Diagndza dny by mala byt zvazovana u kazdého dospelého
pacienta s akutnou artritidou. Podporuju ju uvedené znaky:

m  monoartritida drobnych kibov nohy — najma MTP I. alebo ¢lenka,
m podobné ataky akutnej artritidy v minulosti,

® nahly zaciatok silnej bolesti a opuchu, ktoré su najvyraznejsie
v prvych 24 hodinach od ich vzniky,

pritomny erytém,

muzské pohlavie,

asociované kardiovaskularne ochorenie,

hyperurikémia (7).

Sérova hladina KM byva pocas akutneho zachvatu v medziach
referen¢nych intervaloy, ¢o ale nevylucuje dnu, pretoze vtedy byva
¢asto v norme, pripadne prechodne znizend v dosledku urikozurického
efektu IL-6 (6) a preto by mala byt hodnotena s dostato¢nym casovym
odstupom.
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Rutinné stanovenie 24-hodinovej exkrécie kyseliny mocovej v moci
sa podla aktudlnych odporucani EULAR nevyzaduje u vietkych pacien-
tov s dnou, avsak moze byt prinosné v individualnych pripadoch, najma
pri recidivujicej uratovej nefrolitidze, pred indikdciou urikozurickej
liecby, pri podozreni na genetickd poruchu metabolizmu purinov.

Diagndzy, ktoré zvazujeme v rdmci diferencialnej diagnostiky
uvadza tabulka &. 3.

Zobrazovacie metody

Zobrazovacie vysetrenia by sme mali indikovat v zavislosti od
klinického obrazu a $tadia ochorenia, vzdy je potrebné vysetrit symp-
tomaticku oblast bilaterdlne. Najviac vyuzivanym a bezne dostupnym
je RTG, ktoré odhali Strukturdlne zmeny pri dihsie trvajicom ochorenf
vo forme ostro ohranicenych erézif extraartikularne podiz dihej osi kosti,
v anglickej literature opisované ako ,rat bite” (Obr. 4).

USG zobrazf synovitidu, za¢inajuce erézie, semikvantitativne zhod-
noti depozity krystalov KM. Typickymi znakmi viditelnymi v sonografic-
kom obraze su dvojita kontura (Obr. 5) a nalez tofov. Aj ked'su tieto znaky
pre dnu typické, nie su Uplne Specifické, pretoze obraz dvojkontury sa
moze vyskytovat aj pri chorobe z ukladania krystalov kalciumpyrofos-
fatdihydratu (CPPD) alebo pri asymptomatickej hyperurikémii (1). Preto
je potrebné hodnotit vysledky zobrazovacich vysetreni vzdy v kontexte
s klinickym obrazom a laboratérnymi nélezmi.

DECT (CT s dudlnou energiou) odhalf strukturdlne zmeny, kvantita-
tivne zhodnoti depozity krystalov kyseliny mocovej, aviak jeho vyuZitie

Tab. 2. Kiasifikacné kritérid pre dnu podla ACR/EULAR 2015. Upravené podla (4)

1. Vstupné kritérium Minimélne jedna epizoda edému, bolesti

alebo palpa¢nej citlivosti v periférnom kibe alebo burze

2. Postacujuce kritérium Dokézand pritomnost krystalov uratu v symptomatickom klbe, burze (tzn. v synovidinej tekutine) alebo v tofe

3. Klinické, laboratérne > 8 bodov (podla tabulky nizsie)
a zobrazovacie kritéria

Kritérium ‘ Kategoria Hodnota Skore
KLINICKE KRITERIA
. ) ) ] ) . ¢lenok alebo priehlavok ano 1
Lokalizacia postihnutého klbu (mono/oligoartritida) alebo burzy - - -
1. metatarzofalangealny kib ano 2
erytém nad postihnutym klbom ano 1
Charakteristika symptomatickej epizédy neznesitelny dotyk alebo tlak na kib ano 1
vyrazné tazkosti pri chédzi alebo pohybe ano 1
N o o ) , ) i ¢as do maxima bolesti < 24 hodin 0 epizéd 0
Ejs‘i\/éytjzgwebeh epizddy (pritomnost > 2 priznakov bez ohladu vymiznutie symptémov do < 14 dni 1 epizoda :
Uplné vymiznutie tazkosti medzi epizédami > 1 epizéda 2

kriedovity alebo secernujuci uzlik v typickej

Klinicky obraz tofu lokalite ano 4
LABORATORNE A ZOBRAZOVACIE KRITERIA
< 240 pmol/I -4
fovh kyseli " besh emicke! 240 - 360 umol/I 0
Setova yselina mocova A(\/ edlne merana bez hypourikemickej 360 - 480 umol/| 2
liecby v interkritickej peridde > 4 tyzdne od vzniku epizddy)
480 — 600 umol/I 3
> 600 pmol/I 4
» . o . nerealizovana 0
Synovidlna tekutina zo symptomatického klbu alebo burzy - ; —
negativny nélez krystalov 2
) ) USG priznak dvojitej kontury negativny/nerealizovany 0
Zobrazovacie metddy - p . .
DECT pozitivny nélez aspon jedna metdda +
Zobrazovacie zndmky pogkodenia klbu dnou typické RTG dnavé erozie ano

*DECT — CT s dudlnou energiou
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Obr. 4. Erézie na RTG pri dnavej artropatii

je limitované v skorsich fazach ochorenia, ked su depozity este malé.
Vzhladom na dostupnost a finan¢nu zataz je DECT menej pouziva-
né. MRI poskytuje délezité informacie o zapalovych a Strukturalnych
zmendch vratane edému kostnej drene, avsak nedokaze Specificky
identifikovat urdtové krystaly (1).

Nalezy patologickych ézif ziskané pomocou zobrazovacich vy-
Setren{ nie vzdy koreluju s klinickym obrazom a nemusia spdsobovat
klinické symptomy.

Terapia
Zakladné principy liecby su:
®m  ¢o najskor ukondit dnavy zachvat,

Tab. 3. Diferencidina diagnostika akitneho dnavého zdchvatu. Upravené
podla (15)
Bakterialna infekcia
makkych tkaniv,
celulitida

B najcastejsi poévodca Staphylococcus aureus,
| aspiracia kibu je rizikova z dévodu rizika
Sirenia infekcie

Septicka artritida | klinickd manifestacia podobnd ako dna —
nahly vznik intenzivnej bolesti, opuchu,
erytému a obmedzenia hybnosti klbu,
avsak febrility nad 38 °C pri dnavej artritide
nebyvaju pritomné

| definitivne odlisenie si vyzaduje synovidlnu
analyzu s mikrobidlnou kultivaciou a cielenu
antibioticku lie¢bu

CPPD (choroba z uk-
ladania krystalov kal-
ciumpyrofosfatdihyd-
ratu)

| klinicky sa oznacuje ako pseudodna, pretoze
moze imitovat dnavy zachvat, aviak ma iny
vzorec klbového postihnutia

B krystaly su slabo pozitivne dvojlomné a maju
tvar kosostvorca

Reumatoidna artritida | B zvazujeme v pripade polyartritidy

W tofy si mdZzeme zamenit za reumatoidné uzly

Akutna exacerbacia
osteoartrozy

Hemartros B napr. pri antikoagulacnej liecbe
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normalizécia sérovej hladiny KM,
odstranenie depozitov urdtov v tele,
prevencia dalSich zéchvatov,

ovplyvnenie asociovanych ochoreni a zabranenie ich komplika-
ciam (2).

V pripade akutneho dnavého zachvatu volime lie¢bu s ohladom na
stav a komorbidity pacienta, aviak plati, Ze Cas je doleZitejsi ako vyber
lieku. Liecbu je potrebné zahdjit ihned po objaveni sa priznakov. Pacient
by mal zahdjit liecbu uz pri prvych varovnych priznakoch ,pill in the
pocket”. K dispozicii méme kolchicin, nesteroidové antiflogistika (NSA)
alebo glukokortikoidy. V pripade zavaznej akutnej dny sa odporuica zvazit
kombindciu kolchicinu a NSA alebo kolchicinu a glukokortikoidov (2, 4).

Kolchicin

Kolchicin je liek ziskavany z alkaloidov semena jesienky obycajnej
(Colchicum autumnale L.). Predstavuje mitoticky jed, ktory sa viaze na
tubulinové struktury polymorfonukledrov a paralyzuje ich, inhibuje ich
motilitu a fagocytdrnu aktivity, ¢ize aj ich schopnost fagocytovat krystaly
KM. Lepsia ucinnost sa dosiahne, ak je liek podany vcas (do 24 hodin je
ucinny u 2/3 pacientov), na rozdiel od NSA, ked' ticinok nezavisi od ¢asu
medzi vznikom akutneho dnavého zachvatu a podanim lieku. Podla
najnovsich informacif kolchicin priaznivo ovplyviuije aj aktivaciu krvnych
dosticiek, adhéziu makrofagov, endotelovii expresiu a aktivaciu NLRP3 (9).

Podanie kolchicinu sa preferuje, ak si NSA kontraindikované, u pa-
cientov s diagnostickou neistotou, ked' priazniva klinicka odpoved
moZe podporit diagndzu dny. Zaroven ma vyznam v prevencii dalsich
atakov (2, 4).

Davkovanie

Uvodné davka je 1 mg (2 thl) do 12 hodin od vzniku zachvatu, naj-
lepsie ¢o najskér a o hodinu od uZitia sa podé este 0,5 mg (1 tbl). Dalej
pokracujeme v podavani profylaktickej davky — 1 mg denne v dvoch
rozdelenych déavkach po dobu 3 — 6 mesiacov. Ak je kolchicin z neja-
kych doévodov kontraindikovany, pacient uziva za Ucelom profylaxie
NSA v nizkej davke.

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz



NeZiaduce tcinky

Medgzi tasté neziaduce cinky (NU) patri gastrointestinalny (GIT)
diskomfort, najma hnacky, ale aj nauzea, vracanie, bolesti brucha. Pri
ich objavenf sa najprv redukujeme déavku kolchicinu. Pri podavanf
v nizsich davkach je znasanlivost lieku lepsia, vyskyt hnaciek vyraz-
ne poklesol. Dalie NU su leukopénia, agranulocytéza, aplasticka
anémia, preto su doblezité pravidelné kontroly krvného obrazu.
Prilezitostne sa moze vyskytnut myoneuropatia, kozné zmeny,
alopécia. NU s pomerne ¢asté, vyskytuju sa az u 80 % pacientov
pri vysokoddvkovom rezime.

Kontraindikacie

Medzi kontraindikécie patria poruchy krvotvorby, taZsie peceriové
poruchy, poskodenie obli¢iek, tehotenstvo a dojcenie. Zvysend opatr-
nost je potrebna u starsich pacientov a u pacientov s deficitom laktazy.

Liekové interakcie

Neodporuca sa kombinovat kolchicin s azitromycinom, klarit-
romycinom, pretoZe zvy3uju jeho koncentracie v sére, neodporuca
sa kombinacia s ketokonazolom, itrakonazolom, cyklosporinom,
verapamilom. Méze potencovat Ucinok myorelaxancii, zvysuje riziko
toxicity cytostatik, v kombindcii so statinmi je potencidlne neuro-
toxicky a myotoxicky (6).

Nesteroidové antiflogistika

NSA s v sti¢asnosti najviac pouzivané v lie¢be akutnej dny s vyso-
kou Uc¢innostou a odznenim zachvatu do 5 — 9 dnf az u 90 % pacientov.
Inhibuju enzym cyklooxygendzu (COX), a tym ovplyviuju tvorbu pro-
staglandinov, prostacyklinu a tromboxanu. Mézeme ich delit z viacerych
hladisk, napriklad preparaty s preferen¢nou inhibiciou izoformy COX-1
(ibuprofén, diklofenak, najvyssi pomer COX-1/COX-2 mé indometacin,
ketoprofén) alebo preparéty inhibujuce prevazne COX-2 (meloxikam,
nimesulid, koxiby). Porovnavacie 5tudie medzi jednotlivymi preparat-
mi preukdzali podobnu Uc¢innost, COX-2 selektivne lieky su v pripade
akutnej dnavej artritidy rovnako uc¢inné. Vzhladom na siroké portfolio
neziaducich ucinkov a rizik NSA, musime ich indikdciu posudit indivi-
dudlne s vysokou opatrnostou u starsich, polymorbidnych pacientov.
Kyselina acetylsalicylova sa nema pouzivat, pretoze pri bezne pouzi-

vanom davkovani znizuje vylu¢ovanie KM.

Davkovanie
V Uvode zahajujeme lie¢bu NSA v plnej antiflogistickej davke po
dobu 1 — 2 dnf s postupnou detrakciou. Uvadza tabulka ¢. 4.
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NeZiaduce ucinky

Najvyznamnejsie su GIT komplikacie, dyspepsie, gastropatie, pep-
tické ulceracie a krvacania do GIT, riziko stupa pri su¢asnom podavanf
antikoagula¢nej alebo antiagregacnej liecby. Posobia nefrotoxicky
s moznostou retencie sodika, zhorsenia rendlnych funkcii, mozu zvy-
Sovat krvny tlak, podporovat retenciu tekutin a zhorsovat priebeh
srdcového zlyhdvania. Pri dlh§om alebo opakovanom podévani treba
zohladnit aj zvysené KV riziko. Menej ¢asto sa vyskytuje hepatopatia,
hematologické komplikacie, hypersenzitivne reakcie, preto ich po-
davanie vyzaduje opatrnost u pacientov s astmou. Niektoré z rizik sa
neobjavuju pri pouzivani COX-2 inhibitorov.

Glukokortikoidy

Intraartikuldrne podanie sucasne s aspiraciou a rozborom syno-
vidlnej tekutiny ma vyznam pre diagnostiku ochorenia. Odporuca sa
U pacientov s monoartritidou, pripadne oligoartritidou, u pacientov
s polyartritidou je mozné aplikaciu zvazit, ak su ostatné skupiny liekov
kontraindikované. Kedze ide vacsinou o monoartritiduy, je potrebné
vylucit septicku artritidu pred lokdlnym podanim kortikoidu.

Systémové podanie glukokortikoidov, napriklad prednizénu 30 mg
na 1 —3dnis postupnou detrakciou pocas 1 — 2 tyzdhov (na zabranenie
rebound fenoménu), je indikované u pacientov s tazkou oligoartritidou
az polyartritidou, ak su ostatné skupiny liekov kontraindikované, pri-
padne, ak st postihnuté kiby tazko pristupné intraartikularnej aplikacii.
Parenterdlna aplikacia v tomto pripade nema vyznamnejsie benefity
v porovnani s perordlnou. Vzhladom na zvyseny pocet recidiv dnavych
zachvatov sa povazuju za liek druhej volby (4).

Inhibicia interleukinu 1

Vzhladom na patomechanizmus vzniku akitneho dnavého zachva-
tu je dalSou moznostou lie¢by inhibicia interleukinu 1 prostrednictvom
monoklonalnych protildtok (canakinumab, anakinra). Ich pouzitie je
obmedzené pre pacientov s Castymi zachvatmi (najmenej 3 zachvaty
pocas 12 mesiacov), u ktorych su kontraindikované alebo netolerované
ostatné skupiny liekov. Limitaciou su neziaduce uUcinky a ich cena (4).

Dolezité zasady

Dalsou délezitou zdsadou pri akitnom dnavom zachvate je neo-
vplyriovanie hladiny KM. Ak pacient nebol lie¢eny hypourikemickou
terapiou, lie¢bu pocas zachvatu nezahajujeme, ak bol lie¢eny, liek
neprerusime ani neupravujeme davku. Sucasne sa odporuca lokdlna
kryoterapia a pokojovy rezim na 1 — 2 dni, zmena zivotného Stylu.
Doplnkom farmakologickej liecby je diéta s obmedzenim potravin

Tab. 4. Nesteroidné antireumatikd v liecbe akutnej dnavej artritidy. Upravené podla (4).

NSA Inicidlne (1. - 2. den) Po ciastocnej tlave (2. — 4. den) 5. dezo—c::ldoz:’::g:flz?ctlzvatu)
indometacin 4x50mg 3x50mg 1-3%x25mg
diklofenak 3x50-75mg 3x25mg 1-2x25mg
ibuprofén 3 x800mg 3Xx600mg 1-3x400mg
naproxén 2% 500mg 2x250mg 1x250mg
celekoxib 2x400mg 1% 200 mg 1% 100 -200mg
etorikoxib 1x120mg 1x90mg 1x60mg
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s vysokym obsahom purinov. Netreba zabudat na edukaciu pacienta
o povahe ochorenia (2).

Profylaxia zachvatov

Sucasne sa odporuca 6-mesacna (prip. aspon 3-mesacnd) profy-
laxia zachvatov, pretoZe po zahdjenf liecby allopurinolom dochadza
k rychlemu poklesu sérovej hladiny KM a méZe dojst k prechodnému
zvyseniu frekvencie dnavych atakov. Z dévodu kolisania hladiny KM
je potrebné pravidelné monitorovanie sérovej hladiny KM, minimalne
mesiac po odzneni akitneho zachvatu.

Liecba hyperurikémie

Lie¢ba je indikovana u pacientov s:

opakovanymi dnavymi zachvatmi (= 2x/rok),

toféznou dnou, chronickou dnavou artritidou s poskodenim kfboyv,
urdtovou nefrolitidzou,

prvou manifestaciou zachvatu do 40 rokov, so zvysenou hladinou

KM (nad 480 umol/l) alebo s komorbiditami (15),

®m vieobecne sa odporuca liecit pacientov s hyperurikémiou nad 540
pmol/l, ked je riziko rozvoja dny vyssie (podla IDEA 2020 (Integrated
Diabetes & EndocrineAcademy) (16)),

®m vynimku tvoria pacienti v riziku rozvoja syndromu lyzy tumoru.

Allopurinol

Liekom prvej linie je allopurinol. Zacina sa dédvkou 100 mg de-
nne s jej postupnou titrdciou do dosiahnutia cielovych hodnot.
Odporuca sa pravidlo ,go low, go slow’, ddvka moze byt zvysovana
0 100 mg kazdé 2 — 4 tyzdne (zvysenie davky allopurinolu

o 100 mg denne znizi urikémiu priblizne o 60 umol/l). U paci-
entov s chronickym ochorenim obliciek je potrebné upravit davku
podla obli¢kovych funkcii. V pripade nedosiahnutia cielovych hladin
napriek maximalnej tolerovanej davke allopurinolu je potrebné zvazit
prechod na febuxostat alebo urikozurikum.

Febuxostat

Febuxostat podavame v inicidlnej davke 80 mg denne, s pripad-
nou uptitraciou po 2 — 4 tyzdhoch na 120 mg denne. M6zu ho uZivat

Tab. 5. Prehlad liekov pouzivanych pri terapii dny. Upravené podia (15)

pacienti s klirensom kreatininu nad 30 ml/min. Prehlad a davkovanie
tychto liekov zndzornuje tabulka ¢. 5.

Ciele liecby

Snazime sa znizit hladinu KM < 360 umol/I. U pacientov s toféznou
dnou je odporucané udrziavanie hladin < 300 umol/I do Uplného roz-
pustenia uratovych krystalov a vymiznutia priznakov dny. DIhodobé
udrziavanie hladiny KM pod 300 umol/I nie je odportcané. Stratégiu
liecby zndzorfiuje obrazok ¢. 6.

Aj napriek dostupnosti Uc¢innej lie¢by zostdva manazment dny
nadalej nedostato¢ne zvlddnuty. Hlavnym dévodom su pravdepodob-
ne obavy z neziaducich Ucinkov a liekovych interakcii (9). Perspektivu
do buducnosti predstavuju nové urikozurikd ovplyviujlce rendlny
transport urdtu, najma selektivne inhibitory transportéra URAT1 (napr.
dotinurad). Tieto lieciva preukazali u¢inny pokles sérovej hladiny kyseliny
mocovej, aviak v si¢asnosti nie su na Slovensku ani v Ceskej republike
bezne dostupné. Vyskum sa zérover zameriava na vyvoj novych malych
molekul ovplyvriujucich NLRP3 inflamazém ako mozny terapeuticky
ciel. Prebiehaju viaceré klinické studie, napriklad preparat dapansutrile
zatial preukdzal dobry analgeticky efekt bez zdvaznejsich neziaducich
ucinkov (17).

Racionalizacia dalSej terapie

Vyznamny klinicky dosah pri manazmente hyperurikémie maju
aj subezne poddvané lieky. K zvyseniu sérovej koncentracie kyseliny
mocovej najcastejsie prispievaju tiazidové a sluckové diuretikd (Tab. 1).

Naopak niektoré liecivé pouzivané v internej medicine mozu mat
priaznivy urikozuricky efekt. Losartan ako jediny blokétor receptora AT1
pre angiotenzin Il vykazuje urikozurické vlastnosti, obdobny efekt bol
opisany aj pri dihydropyridinovych blokatoroch kalciovych kandlov.
V poslednych rokoch sa do popredia dostévaju inhibitory SGLT2 (so-
dik-glukézového kontransportéra 2), ktoré okrem KV a nefroprotektiv-
neho Ucinku vedu aj k poklesu urikémie a redukcii frekvencie dnavych
zachvatov (18). Napr. dapagliflozin oddialil lie¢bu hyperurikémie a vznik
akutneho dnavého zachvatu, taktiez empagliflozin redukoval hladiny
KM (9). Objavuju sa hypotézy, ze SGLT2 inhibitory mozu mat aj protiza-
palové Ucinky (18). Lieky zniZujuce hladiny KM st uvedené v tabulke 6.

Allopurinol

Febuxostat

Kolchicin

Kontraindikacie uzivanie azathioprinu

opatrnost u pacientov s vyznamnym KV
ochorenim, uzivanie azathioprinu

poruchy krvotvorby, opatrnost u starsich,
riziko liekovych interakcif

Davkovanie 100 mg 1x denne, max. ddvka az 900 mg

denne v rozdelenych davkach

80 mg 1x denne,
max. davka 120 mg 1x denne

dnavy zéchvat: 1 mg ihned, po hodine
0,5mg

profylaxia: 0,5 mg 2x denne, v pripade
hnaciek 1x denne

> 20 ml/min: stand. davka 10 — 20 ml/min:
100 — 200 mg/den

< 10 ml/min: < 100 mg/den alebo 100 mg
obden

u dialyzovanych: 300 — 400mg po kazdej
dialyze

Davkovanie pri znizenej
renalnej funkcii (GF)

> 30 ml/min: Stand. davka
< 30 ml/min: neodporuca sa

30 - 50 ml/min: 0,5mg denne alebo
obden

< 30 ml/min: neodporuca sa

u dialyzovanych: iba 1 tbl na 1 dnavy
zachvat

Davkovanie pri
poskodeni pec¢ene

znizenie davky

mierne poskodenie: max. 80 mg,
neodporuca sa pri zavaznej hepatopatii

opatrnost u pacientov s poskodenim
pecene, neodporuca sa pri zavaznej
hepatopatii
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Komorbidity

Dna mdZe byt asociovana s obezitou, kardiometabolickymi ko-
morbiditami a zvysenym KV rizikom. Dokonca bolo preukazané, ze
epizdda dnavého zachvatu zvysuje riziko zavaznych KV prihod vratane
smrti, obzvlast u Zien a mladsich pacientov. TaktieZ prispieva k rozvoju
rendlnej insuficiencie aj u pacientov bez predchadzajliceho obli¢kového
poskodenia (9).

Asymptomaticka hyperurikémia sa tieZ povazuje za nezavisly rizi-
kovy faktor celkovej i KV mortality, pretoze pravdepodobne prispieva
k endotelovej dysfunkcii a akcelerovanej aterosklerdze (15).

U vdetkych pacientov s dnou by sme mali pravidelne hodnotit
pritomnost asociovanych komorbidit, rizikovych faktorov KV ochorenf
a rizikovych faktorov rozvoja chronickej hyperurikémie a tieto ochorenia
adekvatne liecit:
® nadvaha, obezita, fajcenie,

m  artériovd hypertenzia,
m  dalSie komponenty metabolického syndrému — inzulinova rezis-
tencia, dyslipidémia,

ischemicka choroba srdca, dolnych koncatin, srdcové zlyhavanie,

poskodenie obliciek, nefrolitidza.

Kolchicin vzhladom na jeho pdsobenie v organizme hréa délezitd tlohu
v primarnej a sekunddrnej KV prevencii. Viaceré studie preukdzali jeho
pozitivny efekt u pacientov s chronickou korondrnou chorobou, napr. re-
dukciu vyskytu infarktu myokardu, kardidlnej smrti, nutnosti revaskularizacie.
Sucasne potvrdilijeho dobrd znasanlivost u polymorbidnych pacientov (9).

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz
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Tab. 6. Lieky s miernym urikozurickym acinkom. Upravené podla (6, 18)

Antihypertenziva | amlodipin, losartan

Hypolipidemika atorvastatin, rosuvastatin, fenofibrat

Iné glifloziny, leflunomid, estrogén, kyselina
acetylsalicylova — vysoké davky

Co sa tyka hypourikemickej lie¢by a KV rizika, vysledky $tudif sa
roznia. V niektorych pracach nebol preukédzany ich efekt, iné prace
naopak naznacuju, Ze tato liecba mdze mat priaznivy vplyv na KV
riziko. Napriklad $tudia pacientov s diabetes mellitus 2. typu a asymp-
tomatickou hyperurikémiou lie¢enych hypourikemickou terapiou
potvrdila znizend KV mortalitu. V experimentalnych podmienkach
mala liecba pozitivny efekt na sekréciu inzulinu (19). U pacientov
s chronickou rendlnou insuficienciou uzivajucich allopurinol bolo
pozorované zlepsenie glomerulédrnej filtracie, avsak s velmi variabil-
nymi vysledkami (20).

FDA (U.S. Food and Drug Administration) preto uznala Gcinky kol-
chicinu v rdmci primarnej a sekundarnej prevencie KV prihod, uzivanie

allopurinolu a febuxostatu je stale predmetom diskusie.

Zaver

Okrem akutnych artritickych prejavov vedie dlhodoba hyperuriké-
mia k Strukturdlnemu poskodeniu pohybového aparatu, obomedzeniu
jeho funkcie a k zhorseniu kvality Zivota. Zdkladom liecby nadalej
zostava skoré zvladnutie akdtneho dnavého zachvatu a nasledna
dlhodobd hypourikemickd lie¢ba za U¢elom dosiahnutia cielovych
hodnét kyseliny mocovej. Dna viak v internej medicine predstavuje
komplexné zapalovo-metabolické ochorenie s vysokou prevalenciou

/ Vit Lék. 2026;72(5):E11-E20 / VNITRNI LEKARSTVI



E20 | PREMLEDOVE CLANKY

Dnava artritida: aktudlne poznatky o diagnostike a liecbe

kardiovaskularnych, rendlnych a metabolickych komorbidit, ktoré
vyznamne ovplyviuju celkovi prognézu pacienta. Uspedna liecba
preto vyzaduje komplexny internisticky manazment zahfnajuci aktiv-

ne vyhladdvanie a lie¢bu pridruzenych ochoreni, déslednu kontrolu
rizikovych faktorov, Upravu zivotného $tylu a podporu adherencie
pacienta k dlhodobej terapii.
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